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Les tentatives bactériologiques et histologiques de divers 
auteurs pour meltre en évidence le microbe de l’agalaxie con- 
tagieuse étaient restées infructueuses. Hess et Guillebeau [1], 
Oreste et Marcone [2], Bournay et Leclainche (3], Celli et de 
Blasi [4], H. Carré [5], Sergent et Roig [6], ont reconnu qu’aucun 
microbe isolé des lésions n‘était capable de reproduire la 
maladie. Les travaux de Celli et de Blasi, confirmés par Carré, 
eu montrant que le microbe traverse certains filtres (bougies 
Berkefeld, Silbersmith), avaient d’ailleurs réduit 4 néant le role 
spécifique des microbes isolés jusque-la, 

Les recherches que nous allons rapporter, commencées en 
1923, ont été plus heureuses; la culture 2m vitro du virus aga- 
lactique a été réalisée et cette culture nous a permis de décrire 
le microbe — « filtrable », mais non invisible — de l’agalaxie 
contagieuse [17]. 
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A l’6poque ou Carré publiait son mémoire (1912), l’agalaxie 
contagieuse n’était connue qu’en Europe. Ce nest qu’en 1917 
que Edm. Sergent et G. Roig ont fait connaitre leurs recher- 
ches faites neuf ans plus tot & la faveur d’une petite épizootie 
qui sévissait sur un troupeau de chévres des environs d’Alger. 
Depuis, aucune observation nouvelle n’ayant été rapportée, il 
était encore permis de penser que |’épizootie de 1908, dont 
lorigine était restée inconnue, avait eu pour cause lintroduc- 
tion, dans le troupeau, d’un animal malade nouvellement 
importé, et l’Algérie pouvait étre considérée comme indemne. 
Pourtant, au cours de |’été 1923, la maladie a été reconnue sur 
des moutons achetés par l'Institut Pasteur d’Algérie et confir- 
mée par l’inoculation de liquide d’arthrite & des chévres en 
lactation. C’est le virus recueilli sur ces moutons qui nous a 
servi dans nos premiéres expériences. 

Du liquide d’arthrite spécifique, prélevé chez un mouton, 
ful dilué immédiatement dans la proportion de 3 p. 100 environ 
dans de l'eau physiologique citratée & 1 p. 100. Cette dilution 
virulente servit & ensemencer divers milieux liquides. Aprés 
huit jours de séjour a l’étuve & 37°, une culture était évidenle 
dans quelques tubes renfermant du bouillon-sérum (bouillon de 
mouton, 2 4 4 parties-+-sérum de cheval tyndallisé, 4 partie). 
L’examen microscopique ne révélait la présence d’aucun 
microbe banal. Partant de cette premiére culture, des ense- 
mencements furent pratiqués en série. Le développement du 
germe était de plus en plus précoce & mesure que cette série 
s'allongeait. Les preuves de la culture en série furent four- 
nies parles expériences suivantes : 4° L’inoculation de 0 c. ¢. 5 
de la septiéme culture dans l’articulation du genou d'un mou- 
ton provoqua l’apparition d'une arthrite en quatre jours ; 
2° inoculation sous-cutanée de 1 cent. cube de la méme cul- 
ture & une chévre laititre détermina, huit jours plus tard, 
une mammite spécifique; une chévre témoin, qui avait recu en 
méme temps du virus frais (Jail) sous la peau, présenta de la 
mammite dans le méme délai. 

Enfin, aprés l’essai de diverses méthodes de coloration, nous 
ptimes voir, dans un étalement de la dixiéme culture coloré par 
la méthode de Giemsa, l’agent de Ja maladie sous la forme d’un 
trés fin microbe rappelant le microbe de la péripneumonie. 
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En possession d’un virus pur, facile & cultiver, nous avons 
entrepris l'étude du nouveau germe. Nous donnons, dans ce 


mémoire, les résultats acquis jusqu’ici de cette étude encore 
incomplete. 


Le microbe. 


Isotement. — Ainsi qu’on vient de le voir, le microbe peut 
étre isolé du liquide d’arthrite spécifique ; il peut l’étre aussi du 
lait ou des ganglions qui drainent la lymphe des organes lésés. 

Si le prélévement est fait au laboratoire, c’est-a-dire dans de 
bonnes conditions d’asepsie, !ensemencement direct en bouil- 
lon-sérum donne généralement une culture pure. I] n’en est 
pas toujours de méme de l’ensemencement d’un_ produit 
recueilli au dehors; mais il est facile alors de séparer les 
germes par filtration. Celle-ci est pratiquée selon la tech- 
nique qui sera indiquée plus loin (v. Finrration), soit en partant 
directement du produit pathologique, soit en partant d’une 
culture impure. (Il arrive, par exemple, qu'un lait virulent 
renferme de rares microcoques qui, aprés ensemencement, se 
multiplient en méme temps que le microbe de l’agalaxie. Le 
liquide filtré renferme uniquement ce dernier germe). 


Currore. — A. En milieux liquides. — Le bouillon simple ne 
convient pas & lacullure, mais il suffit d’une faible proportion de 
sérum dans le milieu pour que le microbe puisse se développer. 

Le bouillon-sérum dans lequel la proportion de sérum est de 
1/10 & 4/5 est particulitrement favorable. A 1/20, la culture 
est muins riche. Il y a un léger relard lorsque la proportion 
atteint 4/5 et un retard plus marqué si elle atteint 9/10. Il n’y 
a pas de culture apparente dans le sérwm pur. 

Les sérums de mouton, de chévre, de cheval et de beuf 
peuvent étre employés indifféremment. Les sérums d’ane, de 
lapin et d’homme conviennent également. 

Les dilutions de sérum dans l'eau physiologique ne four- 
nissent pas de culture. 

Le bouillon de cullure peut étre préparé soit avec de la pep- 
tone Martin, soit avec des peptones du commerce. 

L’eau peptonée additionnée de sérum est un milieu conve- 
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nable; mais, dans ce cas, il est préférable d’employer la 
peptone Martin, qui donne des cultures plus riches et plus 
précoces que les peptones du commerce. Le milieu : peptone 
Martin 2 parties + sérum 1 partie, fournit une culture en 
vingt-quatre heures. Si la proportion de sérum est de 1/4 ou 
de 1/2, la culture est retardée. La proportion de 1/10 de sérum 
est insuffisante. 

L’addition de certains sucres, tels que : glucose, lévulose, 
galactose, raffinose, arabinose, xylose, saccharose, maltose, a 
pour effet de retarder légérement la croissance du germe. II en 
est de méme de l’addition de glycérine (1 a2 p. 100). Au con- 
traire, le /actose (1 & 2p. 100), la mannite (1 p. 100), lérythrite 
(1 p. 100), Vextrart globulaire (2 p. 100), favorisent la 
culture. Le mélange : eau peplonée Chapoteaut & 3 p. 100, 
4 parties + sérum de cheval 4 partie, + lactose 1 p. 100, 
conslitue un bon milieu. 

Dans le bouillon additionné de liquide péricardique, la cul- 
ture est un peu moins riche qu’en bouillon-sérum. 

Le bouillon additionné de sérum d’animal hyperimmunisé 
est aussi favorable 4 la cullure que celui qui est additionné de 
sérum normal. 

Le /ait de vache ou de chévre est un bon milieu et aucun 
changement apparent ne révéle le développement du germe. 

On n’observe dans ces cultures liquides aucune modification 
de réaction appréciable au tournesol. 

La culture en eau peptonée + sérum ne produit pas d’indol. 

Caractéres des cultures en bouillon-sérum. — Lorsque l’ense- 
mencement a été fait au moyen d'un produit naturel, on ne 
constate de trouble du milieu qu’aprés trois ou quatre jours de 
séjour & V’étuve a 37°, trouble léger qui n’est bien visible qu’en 
présence dun tube vierge témoin. Puis le trouble s‘accuse, 
agitation fait apparaitre des ondes dans le milieu. Aprés un 
certain nombre de repiquages, le développement est plus rapide 
et les cultures plus riches. Diverses souches entretenues depuis 
deux ans fournissent une culture apparente en moins de 
vingt-quaire heures et d’une richesse telle que le trouble du 
milieu est visible, sans tube témoin, pour ]'e@il le moins exercé. 
Apres quelques jours, un léger dépdét se forme au fond des tubes 
sans que le milieu s’éclaircisse. 
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Les cultures anadrobies présentent les mémes caracteéres. 

B. Milieu sohde. — La gélose-sérum convient trés bien a la 
culture du microbe de Vagalaxie. 

L’étalement d’une petite quantité de culture ala surface d'un 
tube de gélose-sérum fait apparaitre, aprés trois ou quatre jours 
d’étuve, de trés petites colonies transparentes, a peine visibles 
a lil nu. Puis, ces colonies grandissent, alteignent 1 milli- 
métre de diaméatre et perdent en partie leur transparence. Elles 
adhérent fortement & la gélose. L’examen des cultures & un 
faible grossissement montre que les colonies sont incrustées 
dans le milieu et n’offrent 4 la surface qu'une Iégére saillie. 
Vues de face, elles présentent une sorle de mamelon opaque 
entouré d’une zone plus claire. C’est exaclement la forme en 
clou des colonies de péripneumonie [8 et 9]. 


Cocoration. CarAcTERES MICROScOPIQUES. — Le microbe est faci- 
lement mis en évidence de la facon suivante : étalement sur 
lame d’une goulte de culture récente en bouillon-sérum; aprés 
dessiccation, fixation a |’alcool pendant cing minutes; colora- 
tion au colorant de Giemsa (3 gouttes pour 2 cent. cubes d’eau 
distillée neutralisée) pendant une heure. Lavage a l'eau. 

L’examen microscopique de la préparation montre un tres 
fin microbe coloré en violet et de formes variées : les éléments 
longs, ondulés, spirochétoides, ont de 2 & 5 wu de longueur 
(fig. 4); quelques-uns atteignent 15» et plus (fig. 2 et 3); les 
courts, plus ou moins incurvés, ont l’apparence de vibrions ou 
affectent une forme annulaire. Certaines unités présentent a 
une extrémilé un granule fortement coloré. D’autres offrent un 
aspect granuleux dans toule leur longueur. A mesure que les 
cultures vieillissent, les formes longues deviennent plus rares 
et les granules plus nombreux. On retrouve, en un mot, chez 
ce microbe, tous les caractéres morphologiques décrits par 
Bordet [40], puis par Borrel, Dujardin-Beaumetz, Jeantet et 
Jouan [11] chez le microbe de la péripneumonie. 

L’étude microscopique directe de la culture ne permet pas de 
reconnaitre la forme des éléments microbiens agités de mouve- 
ments browniens. 

A V’ultra-microscope, l’aspect granuleux des éléments micro- 
biens s’accuse el ona véritablement |’impression d'une chai- 
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nette de petits cocci réunis dans une gangue. Des mouvements 
de brusque détente, comparables & ceux d’une larve de mous- 
tique dans l’eau, nous avaient fait croire d’abord & la mobilité 
du microbe, mais des examens plus approfondis nous ont amené 
& une opinion opposée. Nous n’avons pu constater aucun mouve- 
ment de translation, mais seulement un mouvement brownien. 
Le microbe de l’agalaxie doit étre considéré comme immobile. 

Les colorants usuels ne donnent que de médiocres résultats. La 
méthode de surcoloration employée par Borrel, Dujardin-Beau- 
metz, Jeantet et Jouan donne avec le microbe de lagalaxie 
les mémes figures qu’avec le microbe de la péripneumonie. 

Dans les produits pathologiques — liquide d’arthrite, lait — 
le microbe peut étre mis en éyidence par Ja coloration, mais 
seulement pour un cil trés exercé et il serait imprudent de baser 
un diagnostic sur un tel examen. 


Fitrration. —- On savait par les expériences de Celli et de 
Blasi et de Carré que le microbe de l’agalaxie traverse les 
bougies Berkefeld et Silbersmith. Nos expériences de filtration 
ont porté sur les bougies Chamberland L 4 des et L 2. 

On peut avoir & filtrer une dilution de virus frais ou une 
culture impure. Lorsqu’on fait passer 4 travers la bougie L.1 ds 
un liquide virulent et qu’on ensemence le liquide filtré dans 
du bouillon-sérum, le milieu reste souvent stérile. Au con- 
traire, on obtient, & coup sir, une culture, en suivant la tech- 
nique employée par Dujardin-Beaumetz pour la péripneumonie. 
La bougie est montée sur l'appareil Martin. Dans du bouillon 
porté a 37° (80 cent. cubes), on ajoute 1 cent. cube de culture 
ou de liquide virulent. Le mélange est versé presque en tota- 
lité dans l’entonnoir de la bougie. On fait un vide de 20 a 
25 centimetres de mercure. Lorsque la dilution a passé presque 
complatement, on verse 10 & 20 cent. cubes de sérum de cheval, 
puis, aprés passage du sérum, le reste de la dilution virulente. 
On fait rentrer air; on retire la bougie de l'appareil; le réci- 
pient qui renferme le filtrat est bouché au coton stérile et 
porlé a l’étuve & 37°. Le trouble annongant la culture apparait 
au bout de trois ou quatre jours. 


La méme opération pratiquée avec la bougie L 2 donne un 
filtrat stérile. 
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Cette propriété du microbe de l’agalaxie de traverser dans 
les conditions exposées la bougie Chamberland L 4 bis rend 
Visolement du germe extrémement facile. 


CARACTERES BIOLOGIQUES. — La culture du microbe de Pagalaxie 
se fait entre 24° et 44°5, en présence ou a labri de lair. La 
température optima est de 37°. 

En cultures aérobies laissées 4 la température de I’étuve, les 
germes ont généralement perdu au bout d’un mois la faculté 
de se reproduire. Mais les cultures anaérobies ou les cultures 
aérobies mises en tubes scellés ou recouvertes d’huile de vase- 
line, sont encore vivantes aprés un séjour de vingt-deux mois & 
l’étuve 8 37°. La limite de leur résistance & cette température 
n’est pas établie. La vilalité du microbe est moins grande lors- 
qu'il séjourne 4 une température moins élevée. Ainsi, des 
ampoules renfermant une culture Agée de quelques jours, stant 
placées par lots : 1°a la glaciére & 0°; 2° la glaciére a 6°-12°; 
3°84 Vétuve a 25°; 4°84 l’étuve 4 37°, une ampoule de chaque lot est 
ensemencée tous les mois. Aprés cinq mois, l’ensemencement 
pratiqué avec les ampoules des trois premiers lots reste stérile. 

L’addition de sérum de cheval a la culture placée dans les 
conditions ci-dessus n’augmente pas sensiblement sa vitalilé. 
Le sérum de mouton semble ¢tre un peu plus favorable. Un 
mélange renfermant 4 partie de culture pour 2 parties de sérum 
de mouton, placé en tubes scellés aux deux glaciéres, a été 
réensemencé avec succes au bout de cing mois. Mais ce mélange 
est tué, dans les deux glaciéres, aprés six mois et vingt jours. 

Dans l’appareil frigorigéne, dont la température varie entre 
— 5° et — 12°, les cultures conservées en ampoules sont encore 
vivantes aprés quatre mois, mais sont tuées au bout de cing 
mois. 

Le virus agalactique résiste & 50° pendant unc heure trente 
minutes. Il résiste sept minutes trente secondes a la tempéra- 
ture de 53°; mais il est tué & cette température au bout de 
dix minutes. Pour des raisons qui seront exposées plus loin 
(v. Acataxis et CraveLte), les expériences qui nous permettent 
de donner ces précisions ont été faites dans les conditions sui- 
vanles : une culture d’agalaxie était mélangée a du claveau 
elycériné ou bien & du sérum normal et & de la glycérine dans 
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les proportions de 10 cent. cubes de culture pour 30 cent. 
cubes de sérum et 20 cent. cubes de glycérine. Le mélange 
était réparti en tubes scellés qui étaient portés & la tempéra- 
ture voulue pendant un temps variable. 

L’étude de l’actiondes antiseptigues n’a encore été qu’effleurée. 
Nous pouvons dire seulement que le sulfate de cuivre ajouté 
au milieu de culture dans la proportion de 4 p. 10.000 empéche 
lu culture de l’agalaxie. A4 p. 100.000, son action est nulle; le 
développement du germe apparait aussi vite que dans le milieu 
normal. L’acide phénique manifeste son action antigénétique 
dans le milieu qui en renferme 1/1.000. La proportion de 
1 /20.000 est insuffisante pour entraver la culture. 

Le formol, dont l’action n’a pas été étudiée d'une fagon 
spéciale, agit d’autant plus rapidement sur la vitalité du 
microbe que la température du milieu est plus élevée. C'est 
ainsi que des essais de conservation du virus dans le sérum 
formolé de Legroux (méthode Truche) ont montré que le virus 
est détruit, dans ce milieu, en vingt-cing jours & la tempéra- 
ture de 37°; en soixante-huit jours 4 22°; en quatre mois seu- 
lement ala température de 8-12°. 


ViruLence. — La virulence des cultures d’agalaxie est aussi 
grande que celle des produits pathologiques. Elle reste intacte 
pendant un grand nombre de repiquages. Elle se conserve 
aussi dans les vieilles cultures placées, & l’abri de lair, a la 
température de 37°. Des cultures ayant séjourné & 37° pen- 


dant un an sont encore capables de donner l’agalaxie a la 
chévre. 


AcGLurination, Précipiration. — Plusieurs expériences d’ag- 
glulination du microbe par des sérums d’animaux agalactiques 
nous ont fourni des résultats variés et le taux d’agglutination 
de ces sérums n’est, en tous cas, que peu supérieur a celui des 
sérums normaux. 

Des essais de précipitation (cultures fillrées sur bougie L 2) 


ne nous ont donné aucun résultat. 
a 


Déviarion pu comeLiment, — Quelques expériences faites 
avec un systéme hémolytique composé de globules de mouton 


ee TET CS tet THe 
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et de sérum de cheval anti-mouton avaient abouti a des résul- 
tats contradicloires dus, vraisemblablement, a l’effet protec- 
teur des sérums éprouvés sur les globules de mouton. Dans 
les expériences ultérieures, on employa comme systéme hémo- 
lytique des globules de buf et un sérum de lapin antibeeuf. Ce 
sérum dilué 4 1/800 dans une émulsion a 1/20 de globules de 
beeuf produisait hémolyse en trente-cing & quaranle minutes 
& létuve & 37°. L’hémolyse était complete en trente secondes, 
lorsque la proportion de sérum atteignait 1/500. 

Les essais porterent d’abord sur un scrum anti-agalactique 
préparé chez la chévre. L’antigéne était conslitué par des cul- 
tures en bouillon-sérum (de cheval), agées de une a deux 
semaines. L’alexine fraiche élait employée & la dose minima. 
Dans ces conditions, le sérum anti-agalactique dévie le complé- 
ment a la dose de 1/100 de cent. cube en présence de 0 c. c. 3 
de culture. A la dose de 1/1.000 de cent. cube et aprés un 
séjour de trente minutes & |’étuve + seize heures au labora- 
toire, l’hémolyse est encore incomplete. , 

Des essais ont porté ensuite sur des sérums d’animaux 
malades. Les uns dévient le complément a la dose de 1/50, 
d'autres & la dose de 1/20 decent. cube. Une chévre, agalactique 
depuis six semaines, a fourni un sérum sans action & 1/20 de 
cent. cube, comme celui des chévres neuves. 

Les sérums qui dévient le complément dans les conditions 
ci-dessus, en présence d’une culture d’agalaxie, sont sans 
action en présence d'une culture de péripneumonie. 


ACTION PATHOGENE DES CULTURES. — L’inoculation d'une cul- 
ture pure du microbe de l’agalaxie a les mémes conséquences 
que linoculation d’un produit virulent naturel. 

Le mouton est moins sensible que la chévre. 

L’inoculation sous-cutanée de 0c.c. 50u 1 cent. cube de culture 
au moulon ou a la chévre détermine, du quatriéme au septiéme 
jour, une réaction locale qui se traduit par une induration du 
volume d’une noisette au maximum et qui disparail vers le 
quinziéme jour. Puis, aprés une période d‘incubation dont la 
durée varie entre une et quatre semaines, des localisations 
apparaissent : arthrites, kératiles, etc. Chez les femelles en 
lactation, la premiére manifestation de l'infection est ordinai- 
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rement une altération du lait dans un quartier de la mamelle 
ou dans les deux ala fois. Le lait prend une teinte jaune, une 
saveur salée, puis devient purulent; la sécrétion diminue et se 
tarit. La maladie peut rester localisée & la mamelle ou provo- 
quer les autres lésions spécifiques habituelles. 

La chevre en lactation est l’animal réactif par excellence. 
Chez elle, l’inoculation est & coup str positive, tant le virus 
manifeste de prédilection pour la mamelle en activité. 

L’inoculation cutanée par scarificalion est souvent suivie 
d'une légére réaction locale (petite induration cutanée, phlyc- 
tane) et provoque les mémes phénoménes que Vinoculation 
sous-cutanée. 

L’inoculation intraveineuse ~est particuliérement sévére, 
surtout chez la chévre laitiére. Dans une expérience, sur trois 
chévres inoculées avec 1 cent. cube d’une méme culture, lune 
sous la peau, les deux autres dans la jugulaire, ces deux der- 
niéres ont fait de l’agalaxie et sont mortes en huit et dix-neuf 
jours; la premiére seule a survécu aprés avoir présenté une 
forte réaction locale. 

L’inoculation intra-articulaire occasionne une arthrite en 
deux & six jours. L’infection reste localisée au lieu d’inocula- 
tion ou frappe d'autres organes. 

Chez le beuf, Vinoculation sous-cutanée provoque une 
légére réaction locale ou reste sans effet. 


AGALAXIE ET P&RIPNEUMONIE. 


Il existe chez les microbes de l’agalaxie et de la péripneu- 
monie un grand nombre de caractéres communs: 1° la morpho- 
logie est exactement semblable ; 2° les microbes poussent de la 
méme facgon dans le méme milieu favorable, le houillon- 
sérum ; 3° les colonies sur gélose-sérum sont identiques ; 4° les 
deux germes traversent dans les mémes conditions les mémes 
bougies filtrantes; 5° leur résistance aux diverses tempéra- 
tures est sensiblement la méme (1). 


(1) Dans sa thése, Ed. Dujardin-Beaumetz écrit que les cultures de péri- 
pneumonie placées en tubes scellés peuvent se conserver dix mois et plus & 
la température de 40 A 45°, « alors qu’a la température de l’étuve elles sont 
difficilement réensemencables au bout d'un mois ». Ces constatations diffe- 
rent de celles que nous avons faites sur le microbe de Vagalaxie. Mais cela. 


—-— 
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Les seules dissemblances que nous ayons observées sont les 
suivantes : l'une, insignifiante, une richesse plus grande des 
cultures d’agalaxie ; l’autre, plus importante, réside en ce que 
le microbe de l’agalaxie est cultivable dans le lait, alors que le 
microbe de la péripneumonie ne se développe pas dans ce milieu. 
(Nous devons dive toutefois que l’essai de culture de la péri- 
pneumonie dans le lait n’a porté que sur une seule souche de 
virus). 

Ainsi les caractéres morphologiques, culturaux et biologiques 
des deux germessont presque tous communs. Par contre, leur 
action pathogéne est essentiellement différente. Le microbe de 
la péripneumonie n'est nalurellement pathogéne que pour 
l'espéce bovine, comme le microbe de l’agalaxie n'est réelle- 
ment pathogéne que pour les espéces caprine et ovine. S’agit- 
il d'une adaptation du méme germe & des organismes différents? 
Crest la question qui s’est posée depuis longtemps pour la 
variole, la vaccine et la clavelée et plus récemment pour le 
M. melitensis et le B. abortus. Ea ce qui concerne les deux 
germes qui nous occupent, les expériences d’immunisation 
croisée ne nous ont fourni que des résultats négatifs. L’inocu- 
lation de cultures d’agalaxie a des veaux ne les a pas protégés 
contre l'inoculation ultérieure de péripneumonie, pas plus 
que l’inoculation de cultures de péripneumonie n’a protégé des 
moutons et des chévres contre l’inoculation du virus de l’aga- 
laxie (1). On a vu plus haut que la culture de péripneumonie 
ne peut servir d’antigéne vis-a-vis d'un sérum qui dévie le 
complément en présence d’une culture d’agalaxie. LI s'agit done 
de deux germes différents, appartenant & un méme groupe 
prévu par Borrel, Dujardin-Beaumetz, Jeantet et Jouan lors- 


tient sans doute aumilieu de culture employé et peut-étre aussi a la souche 
du virus. Ainsi, nous avons pu, derniérement, repiquer avec succes une cul- 
ture de péripneumonie conservée depuis cing mois sous huile de vaseline a 
Vétuve a 37°. 

(1) Ces expériences d’immunisation croisée nous ont fourni l’occasion de 
constater la grande résistance des bovins algériens vis-a-vis de la péripneu- 
monie. La plupart des inoculés ont 4 peine réagi localement. Un seul a pré- 
senté une tumeur du volume du poing. Un bovin francais, inoculé avec de 
la sérosilé prélevée dans la tumeur, présenta une réaction énorme et suc- 
comba en trente-six jours. Une culture obtenue avec cette sérosité fut ino- 
culée, ala dose de 0 c.c. 1, sous la peau de l’oreille de deux veaux frangais 
et d’une génisse algérienne. Les deux premiers firent une réaction locale 
avec sensibilité 4 la pression des doigts ; la génisse resta indemne. 
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qwils écrivaient au sujet du microbe dela péripneumonie : « Il 
est difficile en l'état actuel de le comparer a d'autres types 
puisqwil est le seul connu de son espéce, mais on peut déja 
prévoir qu'il ne restera pas isolé dans ce groupe et l'un de nous 
pense que cerlaines formes vues dans les cellules vaccinales, 
varioleuses, claveleuses, s’expliquent trés bien par certaines 
formes décrites ci-dessus ». Ces auteurs ne pensaient certes pas 
& Vagalaxie et il est possible que d’autres germes inconnus 
viennent grossir le nouveau groupe qui comple aujourd'hui 
deux éléments. 


AGALAXIE ET CLAVELEE, 

Il ne s'agit pas ici, comme dans le chapitre précédent, d’une 
comparaison entre deux germes, mais de l’action que l'un des 
virus peut exercer sur l’autre dans certaines conditions. 

La préparation du vaccin anticlaveleux sensibilisé de Bridré 
et Boquet exige, comme on le sait, pour !obtention en grande 
quantité du virus claveleux nécessaire, |’inoculation de moutons 
selon la technique de Borrel (1). Or, il est arrivé, a plusieurs 
reprises, que des lots successifs de moutons ainsi inoculés ne 
fournissent aucune réaction bien que la souche de claveau 
restat la méme. L’immunité naturelle efit pu étre invoquée 
pour expliquer le fait sil s’était agid’un mouton ou méme d’un 
lot de moutons provenant d’un méme achat. Elle ne pouvait 
étre mise en cause pour une série de lots. La constatation de 
Pagalaxie sur certains agneaux producteurs de virus claveleux 
et la coincidence de celle constatation avec une série d’inocula- 
tions claveleuses négatives ont fait entrevoir la cause probable 
des insuccés observés : une action inhibitrice du virus agalac- 
tique sur le virus claveleux. L’expérience suivante vient & 
Vappui de cette hypothése : deux agneaux inoculés selon le pro- 
cédé Borrel avec une dilution contenant 10 cent. cubes de cla- 
veau el 1 cent. cube de culture récente d’agalaxie n'ont fait 
aucune réaction. Sur 6 agneaux du méme lot inoculés de la 


(1) Injection sous-cutanée de 600 cent. cubes d'une dilution de claveau 
dans l'eau physiologique. Le mouton réagit par un vaste o@déme sous- 
cutané, véritable culture in vivo de virus claveleux. 
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méme facon avec une dilution de claveau sans agalaxie, 5 ont 
fourni de belles réactions (1). 

Il n’en est pas de méme lorsqu’on inocule un mélange des 
deux virus dans le derme. Dans ce cas, la pustule claveleuse 
apparait et évolue normalement. 

Etant donné le mode d’obtention du virus claveleux, il était 
de premiére importance de pouvoir purifier le claveau destiné 
& Pinoculation des agneanx. 

On sait que le wolet heraméthylé a, vis-a-vis de certains 
germes, un pouvoir antigénétique remarquable [12]. Cette pro- 
priété est utilisée a l'Institut Pasteur d’Algérie pour assurer, 
dans la mesure du possible, la pureté du vaccin anticlaveleux. 
Il était indiqué de voir leffet de celte couleur sur le virus aga- 
lactique. Or, l'expérience a montré que le violet hexaméthylé 
ajoulé, dans la proportion de 1 pour 300.000, & une dilu- 
tion claveleuse étendue souillée d’agalaxie n’a pas d’influence 
sur l’activité du virus claveleux alors qu il détruit le virus 
agalactique aprés un contact de dix jours 4 ia température de 
12°-14°. L’action du violet hexaméthylé est moins elficace et 
méme tout a fait insuffisante sila couleur est ajoulée au mélange 
virulent non dilué; ce qui revient & dire que l'addition de la 
couleur & un claveau souillé d’agalaxie n’assure pas la purifi- 
cation du claveau. 

Nos observations sur la résistance du virus agalactique a 
diverses températures nous ont fourni une meilleure solution 
du probleme. Lorsqu’on laisse séjourner & la glaciére & 0° et en 
ampoules scellées un mélange de claveau et de virus agalac- 
tique, Vactivité du virus claveleux reste entiére pendant de 
longs mois alors que celle du virus agalactique disparait en 
trois mois au plus. Aprés ce laps de temps, linoculation intra- 
dermique du mélange au mouton provoque la formation d’une 
pustule claveleuse, mais ne fait apparaitre aucun sympltome 
dagalaxie ; Vinoculation intra-arliculaire n’est plus suivie d’ar- 
thrite. La virulence du germe de l’agalaxie a disparu; le cla- 
veau est purifié. 


(1) L'expérience a été faite avec le claveau qui est entrelenu A !'Institut 
Pasteur d’Algérie depuis de longues années par des passages sous la peau 
du mouton. On ne saurait affirmer a priort que le résultat serait le méme 
avec un virus claveleux fraichement recueilli sur un mouton malade. 
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AGALAXIE ET STAPHYLOCOQUES. 


ll arrive que le produit virulent prélevé sur un animal aga- 
lactique renferme, en méme temps que le microbe de Uagalaxie, 
un staphylocoque. L’examen microscopique ne révéle pas tou- 
jours la présence de ce dernier germe, mais |’ensemencement 
en bouillon-sérum donne une culture mixte. Aprés une dizaine 
de repiquages, on ne constate aucune géne dans le développe- 
de lun et de l'autre germes. Si on laisse séjourner a l’étuve a 
37° une culture mixte (sous huile de vaseline), on voit se for- 
mer au fond du tube un abondant dépot de staphylocoques. Un 
réensemencement pratiqué au bout de trois mois donne encore 
naissance & une culture mixte dans laquelle on remarque de 
nombreuses formes longues du microbe de l’agalaxie. Aprés 
quelques mois d’étuve, le staphylocoque survit seul. 

Si on ensemence avec une goutte de culture d’agalaxie une 
culture déja bien développée de staphylocoque en bouillon- 
sérum, le germe de |’agalaxie pousse dans ce milieu aussi 
vite, sinon plus, que dans le bouillon-sérum neuf. 


DiaGnostic BACTERIOLOGIQUE DE L’ AGALANIE. 


Liexamen direct, aprés coloration, d'un produit patholo- 
gique — lait, liquide d’arthrite, suc ganglionnaire — ne per- 
met pas d’assurer un diagnostic. Les formes microbiennes 
sont nombreuses, mais ve se distinguent pas avec une netteté 
suffisante pour emporter la conviction. D’autre part, la 
présence d’autres espéces microbiennes, et principalement de 
staphylocoques, peut faire attribuer a ces germes un role étio- 
logique quils n'ont pas. 

L’ensemencement en bouillon-sérum fournit des rensei- 
gnements plus précieux. Si le produit est pur, l’examen de la 
culture permet un diagnostic rapide. Dans le cas contraire, si 
lexamen de la culture laisse un doute, on aura recours & la 
filtration dans les conditions exposées plus haut. Ainsi, dans 
tous les cas, le microbe de l’agalaxie pourra étre isolé et iden- 
tifié. 

Des essais de réactions allergiques (injections sous-cutanées 
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ou intradermiques, instillation dans l’wil, de cultures tuées) 
ne nous ont donné aucun résultat. 

La réaction d'agglutination ne nous parait pas susceptible 
de fournir des renseignements utiles. Certains sérums « aga- 
lactiques » agglutinent au taux de 1/500; d’autres agglutinent 
au taux de 1/100, comme un sérum normal. 

La réaction de déviation du complément parait plus intéres- 
sante, mais nous ne pouvons encore indiquer une technique 
précise dont on puisse tirer profit. 


Immunisation. 


SEROTHERAPIE. 


SEROTHERAPIE PREVENTIVE. — Utilisant comme virus, pour 
(hyperimmunisation de ses animaux, de la sérosité pleurale, 
Carré avait obtenu un sérum doué de propriétés préven- 
tives; 4 la dose de 20 cent. cubes, ce sérum permettait a 
des brebis de résister 4 linoculation intramusculaire de 
2 cent. cubes de lait virulent, épreuve qui rendait les 
témoins boiteux et les tuait en quinze et vingt-deux jours. 
Dans une autre expérience, deux injections de 10 cent. 
cubes de sérum, pratiquées 4 douze jours d’intervalle, avaient 
protégé des brebis contre un repas infectant ; sur quatre 
témoins, deux étaient restés indemnes, les deux autres 
avaient présenté des symptémes d’agalaxie (boiteries, kéra- 
tites, etc...). 

Bien qu’elles n’aient porté que sur des ovins, les observa- 
tions de Carré étaient encourageantes. En possession de cultures 
pures, pouvant ainsi injecter & des animaux des quanlités con- 
sidérables de virus agalactique, nous avions lespoir légitime 
d’obtenir un sérum préventif de grande valeur. Des moutons, 
des chévres et des chevaux ont recu, soil sous la peau, soit dans 
la veine, des quantités croissantes de cultures. 


SéRkUM PREPARE CHEZ DES MOUTONS. — 16 février 1924 : Les moutcons ont recu 
200 cent. cubes de culture par voie sous-cutanée. Le sérum ne protege pas 
contre lVinoculation sous-cultanée dune dilution virulente (liquide d’arthrite), 
ni contre inoculation intra-articulaire. 
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% avril ; Les moutons ont recu 650 cent. cubes de cullure. A la dose de 
20 cent. cubes, le sérum prolége une chévre contre l’inoculation sous-cutanée 
de 0 c.c.4de culture. Ilne protége pas un mouton contre l'inoculation intra- 
articulaire de 0 ¢. ¢. 2. 

12 avril : Les moutons ont recu 1.050 cent. cubes de culture. A la dose de 
20 cenl. cubes, le sérum ne protége pas contre l’inoculation intra-articu- 
laire. 

Dans ces expériences, tous les animaux témoins ont présenté des sym- 
plomes d’agalaxie. 


S#rum préipareé CHEZ DES cubvkEs. — Disons tout de suite que 
le sérum préparé par voie intraveineuse s’est montré supé- 
rieur, dés le début, a celui qui était préparé par voie sous- 
cutanée. 


31 janvier 1925 : Les chévres ont recu 600 cent. cubes de culture. Action 
préventive nulle des deux sérums aux doses de 5 ou de 10 cent. cubes chez 
la chévre, mais réelle chez le mouton. A la dose de 20 cent. cubes, le sérum 
préparé par la voie intraveineuse protege la chévre laitiére contre linocu- 
lation sous-cutanée de 0c. c. 5 de cullure. L’autre sérum est impuissant, a 
la méme dose, chez la chévre lailiére. 


Nous relaterons plus loin (v. Séro-1yoccLation) d’autres expé- 
riences faites avec le sérum préparé sur les chévres. 


SERUM PREPARE CHEZ DES CHEVAUX. — Deux chevaux, l'un de 
dix ans, l'autre de cing ans, ont regu des quantités crois- 
sanles de culture d’agalaxie, le premier dans la veine, le second 
sous la peau d’abord; puis, au bout de cing mois, dans la 
veine. Les injections étaient pratiquées tous les huit a dix 
jours. 


31 janvier 1925 : Les chevaux ont recu chacun 1.320 cent. cubes de culture. 
Les sérums sont mélangés. A la dose de 20 cent. cubes, le sérum protege 
la chévre laitidre contre linoculation sous-cutanée de 0 c.c. 5 de culture. 


Ces divers essais montrent que le sérum anti-agalactique 
préparé chez le mouton, chez la chévre ou chez le cheval, n’a 
de valeur préventive bien nette qu’a la dose de 20 cent. cubes, 
lorsque l’épreuve est pratiquée par inoculation de 0 c. c. 5 
de culture sous la peau. (IL est toutefois impuissant, méme 
a celle dose, & proléger les animaux contre l’inoculation 
intra-articulaire.) Mais, étant donné la sensibilité de nos 
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animaux d’expériences et la prédilection du virus agalactique 
pour la mamelle en activité de la chavre (toutes les chévres 
témoins sont devenues agalactiques), le fait que le sérum a 
protégé des chévres en lactation contre l’inoculation de 0 c.c.5 
de culture donne a ce sérum une valeur préventive tres appré- 
ciable. 


SéRoTHGRsPIE cuRATIVE. — Dans une expérience, deux injec- 
tions intraveineuses de 50 cent. cubes de sérum & une chié-vre 
qui présentait de l'agalaxie du quartier gauche de la mamelle 
depuis trois jours n’ont pu empécher l’infection de gagner 
lautre quartier. Dans une autre expérience, l'injection intra- 
veineuse de 50 cent. cubes & une chévre qui boitait depuis 
quelques heures seulement a amené une atténuation de la 
boiterie. Enfin, dans une troisiéme expérience, a la suite de 
injection intraveineuse de 50 cent. cubes de sérum, pratiquée 
chez une chévre quelques heures aprés la constatation d’un 
changement dans la couleur du lait (lail jaundatre), le lait est 
redevenu normal. 

Si le pouvoir curatif du sérum nest pas fixé, ni méme 
démontré par ces simples observations, il apparait toutefois 
comme vraisemblable. 


IMMUNISATION ACTIVE. 


Les animaux qui guérissent de l’agalaxie naturelle ou expé- 
rimentale acquiérent généralement une immunité telle que 
linoculation intra-articulaire de 0 c. c. 2 de culture reste 
négative. Cette immunité solide a d’ailleurs été reconnue par 
nos devanciers et plusieurs auteurs ont cherché a la produire 
dans un but prophylactique par une inoculation pratiquée dans 
certaines conditions : inoculation de virus supposé atténué, 
séro-inoculation, inoculation aux jeunes animaux, etc... D’aprés 
Giovanoli [44], les agneaux des Abruzzes seraient vaccinés au 
moyen d'un vaccin préparé avec du lait virulent. 

Nos essais d'immunisation active ont porté sur de nombreux 
procédés. Ces essais étant en cours, nous ne pouvons que 
rapporter succinctement, en les commentant, les constatations 
failes jusqu ici. 
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IMMUNISATION PAR UN VIRUS DIFFGRENT (PERIPNEUMONIE). — 
Aucun des animaux inoculés avec une culture de péripneu- 
monie n’a manifesté ultérieurement d’immunilé vis-a-vis de 
l'agalaxie. 


IMMUNISATION PAR INOCULATION DE CULTURES D’AGALAXIE NON 
artinunes. — A. Les diverses votes d'inoculation ont été 
essayées ; toutes se sont montrées dangereuses & des degrés 
divers. Néanmoins, des moutons ont pu recevoir, en inocu- 
lation sous-cutanée, 1 cent. cube d’une culture de souche 
récente sans présenter ensuite aucun symptome d’agalaxie. Ces 
moutons ont acquis une immunité qui leur a permis de résister 
a Vinoculation intra-articulaire, épreuve extrémement sévére, 
comme on l’a vu plus haut. Cela montre que les expériences 
dimmunisation anti-agalactique faites sur l’espéce ovine 
ne doivent pas étre considérées comme probantes pour 
Vespéce caprine. Cette constatation a été faite avant nous par 
Carré [43]. 

L’inoculation par scarification avait fourni dans des expé- 
riences portant sur des moutons ou des chevreaux des résultats 
encourageants. Exemple : 


2 mai 1924: 4 chevreaux sont inoculés sur le cdté droit du thorax par sca- 
rification de ’épiderme. 

26 mai: Les 4 chevreaux n’ayant présenté aucun signe d'infection sont ino- 
culés dans l’articulation du genou gauche avec 0 ¢.c¢. 2 de culture, en méme 
temps que 2 chevreaux témoins. 

Les 2 temoins font de l’arthrite. Sur les 4 chevreaux scarifiés, 1 a boité 
légerement ; les 3 autres sont restés indemnes. 


Puis, de pareils essais pratiqués sur des chévres laitieres 
aboutirent & un insuccés absolu : l'inoculation par scarification 
fut suivie d’agalaxie. 

Il faut retenir de ces expériences la résistance manifestée 
par les jeunes animaux, résistance dont on peul tirer profit. 

B. — Un /ipo-virus a été préparé de la facon suivante : un 
culot du poids de 0 gr. 15 représentant 40 cent. cubes de cul- 
ture est incorporé & de la lanoline (0 gr. 5), puis émulsionné 
dans de Vhuile d’olives stérile (20 cent. cubes). Ce lipo- 
virus, inoculé sous la peau de chévres laitiéres aux doses de 
0c.c.2a0c.c.5, donna Pagalaxie en huit jours. 
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IMMUNISATION PAR INOCULATION DE CULTURES ATIENUKES uae 


A. — PassAGE DU MICROBE EN MILIEU KENSERMANT DU SiRUM 
D'ANIMAL NON SENSIBLE A L’AGALAxig. — Dujardin-Beaumetz a 
montré que le microbe de la péripneumonie cultivé dans un 
bouillon préparé avec de la viande de cheval et additionné de 
sérum de cheval perd en partie sa virulence pour le beeuf. Des 
essais du méme ordre avec le microbe de l’agalaxie ont abouti & 
un résultat différent. Quelle que soit V’origine du milieu 
utilisé pour la culture, la virulence est restée la méme pour la 
chévre. 


B. — Viemuissement. — Des cultures conservées sous huile 
de vaseline & l’étuve 4 37° depuis un an pouvaient étre consi- 
dérées comme atténuées. Ces cultures d’ « agalaxie vieille » 
sont réensemencées en bouillon-sérum. 


Expérience I. — 4 novembre 1924: La chévre 26 recoit sous la peau 0c. c. 5 
d'une culture de cing jours de la souche « agalaxie vieille ». 

La chévre 35 recoit 1 cent. cube de méme culture. 

Aucun symptéme d’agalaxie n’apparait chez ces chévres. 

22 décembre : La chévre 35 recoit par inoculation sous-cutanée 0c. c. 5 de 
culture d’agalaxie vieille. 

La chéyre 26 recoit 0 c.c.5 de méme culture dans la veine. 

Une chévre 23 recoit 2 cent. cubes sous la peau. 

5 ganvier 1925: La chévre 23 fait de lagalaxie. Les deux autres chévres 


‘restent indemnes. 


31 janvier : Les chévres 35 et 26 sont inoculées sous la peau en méme 
temps qu’une chévre témoin avec 1 cent. cube de culture de souche 
récente. 

Les 3 chévres font de l’agalaxie en six et sept jours. 


Exprience I]. — 27 janvier 1925: Culture d’ « agalaxie vieille » datant de 
sept jours. 

Inoculation sous-cutanée & la face externe de l’oreille. 

Cheyre 45, 0 c. c. 25; chévre 13, 0 c. c. 5; chévre 43, 1 cent. cube. 

Jnoculation intraveineuse de 0c. c. 25 a la chévre 4. 

Les chévres 15, 13 et 43 restent indemnes. La chévre 4 présente le 13 février 
un point de kératite 4 gauche. 

7 mars : Les 4 chévres ci-dessus sont inoculées sous la peau en méme 
temps qu'une chévre 2, témoin, avec 0c. c. 5 de cullure récente. 

12 mars : La chévre 2 présente de l’agalaxie. 

24 mars : La chévre 43 est agalactique. 

4A avril: Les chévres 4, 13 et 45, qui ont conservé leur lait intact 
recoivent en injection intraveineuse 1 cent. cube de culture de souche 
récente. 
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14 avril : La chévre 15 présente de l’agalaxie. 
Les autres chévres continuent a donner du lait normal. 


Expérience If. — Une expérience faite sur des moutons fournit le résultat 
suivant : sur 3 moutons inoculés avec une culture d’agalaxie vieille, sous 
la peau, 1 résista a l’épreuve de J'inoculation intra-articulaire d’une culture 
de souche récente; les 2 autres firent des arthriles. 


Ces expériences montrent: 1° Que les cultures d’agalaxie 
vieille ont encore une virulence suffisante pour donner, a la 
dose de 2 cent. cubes, l’agalaxie a la chévre laitiére; 2° que 
Vinoculation de ces cultures & des doses non infectantes ne con- 
fere pas & coup str l’immunité. 


C. — NomBREUX PASSAGES EN -MILIKU LIQUIDE (BOUILLON-S&RUM). 
— Une souche d’agalaxie isolée en février 1924 a été entretenue 
en bouillon-sérum par repiquages pratiqués tous les trois ou 
quatre jours (souche Hilbert). 


Expkrience |, — 16 février 1925 : Inoculation de culture Hilbert de quarante- 
huit heures (plus de 100 passages) : chévre 20, 1 cent. cube sous la peau du 
thorax ; 2 autres chévres, 1 cent. cube dans la jugulaire. 

Les deux derniéres chévres font de l'agalaxie et meurent. La chévre 20 
reste indemne. 

31 mars: La chévre 20 recoit 1 cent. cube de culture trés virulente el résiste. 


iExpérience Il. — 17 février : La culture Hilbert est inoculée a la dese de 
1 cent. cube dans la jugulaire de 3 moutons. 

31 mars :2 moutons restants et 1 témoin recoivent 0c. c. 2 de culture 
tres active dans le genou gauche. 

Le témoin fait une arthrite. 4 des 2 autres moutons boite légérement; le 
deuxiéme reste indemne. : 


Expérience [ll. — 3 avril 1925 : Une culture Hilbert du 25 mars est inoculée 
sous la peau des chévres suivantes : Chévre 36, 0 c. c. 5 a Voreille; 
chévre 54, 1 cent. cube a Voreille; chévre 34, 0 c. c. 38 au thorax; ché- 
vre 48, 1 cent. cube au thorax. 

La chévre 48 meurl accidentellement le 9 avril, sans avoir présenté de 
symptomes d’agalaxie. 

La chévre 31 présente de l'agalaxie double le 22 avril. Les chévres 36 et 54 
continuent a donner du lait normal, mais la chévre 36 a présenté une double 
kéralite trés légére. 


La souche Hilbert qui a subi une centaine de passages en 
bouillon sérum a perdu de sa virulence. Elle est néanmoins 
capable de donner l'agalaxie par inoculation intraveineuse et 
mme sous-cutanée & la chévre laitiére. Lorsque l’inoculation 
nest pas suivie d’infection, elle peut conférer ’immunilté. Le 
fait est surtout vérifiable chez le mouton. 
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D. — Currores cuaurrées. — Un mélange ainsi composé : 
culture de sept jours de souche Hilbert (70 passages) 10 cent. 
cubes, glycérine, 20 cent. cubes, sérum normal de cheval, 30 cent. 
cubes, est réparti en ampoules que l’on soumet A la tempéra- 
ture de 53° pendant cing minutes. L’ensemencement du mélange 
chauffé a fourni une culture maigre au bout de quarante-huit 
heures. 


10 novembre 1924 : Le mélange chauffé cing minutes 4 53° est inoculé : 

A une chévre 8 sous la peau de Voreille, 4 la dose de 0 c. c. 4, 

A une chévre 20 sous la peau du thorax, & la dose de 0 ¢.c. 4, 

A un mouton dans l’articulation du genou, a la dose de 0 ¢.c. 3. 

Un mouton témoin recoit dans le genou 0 c.c. 3 de mélange non chauffé. 

18 novembre : Le mouton témoin présente une arthrite. 

der décembre : Les chévres 8 et 20 font de l’agalaxie. 

3 décembre : Seul, le mouton inoculé avec le mélange chauffé est resté 
indemne. A une épreuve pratiquée avec une souche récente, par inoculation 
intra-articulaire, il présente une arthrite au bout de vingtet un jours. Du suc 
ganglionnaire prélevé aseptiquement et ensemencé en bouillon-sérum donne 
une cullure pure d’agalaxie. 


Le virus chaulfé a donné lagalaxie 4 la chévre. Il ne s’est 
montré, pour le moulon, ni pathogéne, ni immunisant (6preuve 
faite au bout de vingt-trois jours). 


K. — Currures tutes. — a) Par chauffage. 


Une culture a été chauffée une heure a 56°. L’inoculation & des doses 
variant entre 4 cent. cube et 3 c.c. 5 & des moutons n’a produit aucune 
réaction. 

A l’épreuve de l’inoculation intra-articulaire, les moutons n’ont pas montré 


dimmunité appréciable. 


b) Par addition de formol (Ramon). 


l. A une culture en bouillon-sérum lactosé bien développée (cing jours), 
on ajoute du formol dans la proportion de 5 p. 1.000. On laisse le tube a 
Vétuve pendant vingt-deux jours. L’ensemencement reste stérile. : 

Un mouton inoculé dans le genou gauche avec 0 c.c. 4 de culture formolée 
ne réagit pas. Réinoculé dix-sept jours plus tard dans la méme articulation 
et dans l’articulation du jarret droit avec une culture virulente, il fait de 
Varthrite du jarret droit et boite trés légérement du genou gauche (immunité 
locale ?). 

Il. Dans une seconde expérience, la proportion de formol ajouté a la cul- 
ture n'est que de 1 p. 1.000. Au bout de cinq jours, lensemencement de 
cette culture reste stérile. 

6 mai 1925 : La culture formolée est restée douze jours a l’étuve a 37°. On 
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linjecte sous la peau de 2 chévres: la chévre A%4 regoit 5 cent. cubes, la 
chévre A 46 10 cent. cubes. 

16 mai : La chévre A44 présente des signes d’agalaxie ; le quartier gauche 
de la mamelle est tari. 

28 mai: Chévre A 44 : lait cailleboté a gauche (staphylocoques). 

La chévre A 46 est restée indemne. Eprouvée le 15 juin par injection sous- 
cutanée de 0 c.c. 5 de culture de souche récente, elle fait de l’agalaxie. 


* 


* x 


Nous arrivons maintenant & des procédés d’immunisation 
dans lesquels on fait intervenir l’action du sérum d’animaux 
préparés : 


A. — CULTURE EN BOUILLON ADDITIONNE DE SERUM ANTI-AGALACTIQUE. 


17 mai 1924: La souche Hilbert a fait 36 passages dont 10 en milieu ren- 
fermant du sérum anti-agalactique. Une chévre 10 regoit 0 c.c. 5 de culture 
sous la peau du thorax. 

10 juin : La chévre est restée indemne. Son lait est abondant et normal. 

19 aowt : La chévre 10 est inoculée sous la peau avec 2 cent. cubes de cul- 
ture trés virulente en méme temps qu'une chévre témoin. 

Les deux chévres font de l'agalaxie. 


La culture en milieu & sérum anti-agalactique avait perdu 
desa virulence. Elle n’a conféré aucune immunité a une chévre. 


B. — Virus SENSIBILISE. 


I. Des cultures d'agalaxie centrifugées longuement ont fourni un culot qui 
est mis en contact avec du sérum anti-agalactique pendant quarante-huit 
heures 4 17°. Aprés une nouyelle centrifugation, le culot est redilué dans de 
Yeau physiologique (100 cent. cubes). 

16 mars 1925 : Inoculation sous-cutanée a Joreille : 

Chévre 1, .0.c..c. 53 chéyre 36, 0'esc. 5. 

30 mars : La chévre 36 qui était en mauvais état au moment de Vinocula- 
tion fait de lagalaxie. Elle est sacrifiée. 

2 mai: La chévre 1 est restée indemne..Elle recoil sous la peau 0 ¢.c. 5 de 
culture Piewvernint virulente. 

Elle reste indemne. 

Il. Une culture d’agalaxie de six jours en bouillon-sérum est centrifugée 
pendant une heure. Le liquide est tres clair. Une partie du culot est mise 
en contact avec du sérum anti-agalactique ; l’autre est mélangée A du sérum 
normal de cheval. Au bout de trois jours, les deux mélanges sont centrifugés 
et les culots sont dilués dans la méme proportion dans du sérum de cheval. 

26 mars 1925 : Inoculation des mélanges : 


Chévre 45 regoit 0 c.c. 4 (1 cent. cube de culture) de virus non sensibilisé. 
Elle fait de lagalaxie Je 31 mars. 
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Chevre 38 recoit 0 c.c. 2 de virus sensibilisé. 

Elle reste indemne. 

Chévre 50 recoit 0 c.c. 5 de virus sensibilisé. 

Elle devient agalactique le 9 avril. 

Chéyre 60 recoit 0 c.c. 5 de virus sensibilisé. 

Elle devient agalactique le 9 avril. 

2 mai: La cheévre 38 est inoculée avec 0 ¢.c. 5 de culture virulente. 

Elle reste indemne. 

IIIf. Nouvelle préparation de virus sensibilisé. Les chévres suivantes sont 
inoculées sous la peau : 

Chévre A17: le 2 mai avec 0 c.c. 5 de virus sensibilisé. 

Le 23 mai, avec 1 cent. cube de virus sensibilisé. 

Agalaxie le 25 mai. 

Cheévre A19 : le 2mai 0 c.c. 5 de virus sensibilisé. 

Le 23 mai, 1 cent. cube de virus sensibilisé. 

Le 15 juin, Uc.c. 5 de culture {virulente. 

Est restée indemne. 

Chévre A20: le 2 mai; 0 c.c. 5 de virus sensibilisé. 

Le 15 juin, 0c.c. 5 de culture virulente. 

Agalaxie. 

Chévre A24 : Je 2 mai, 0 c.c. 25 de virus sensibilisé. 

Agalaxie et mort (Cette chevre était malade lors de l’inoculation). 

Chévre A22: le 2 mai, 0 c.c. 25 de virus sensibilisé. 

Le 23 mai, 0 c.c. 5 de virus sensibilisé. 

Agalaxie. 

Chévre A23 : le 2 mai, 0 c.c. 25 de virus sensibilisé. 

Le 23 mai, 0 c.c. 5 de virus sensibilisé. 

Le 15 juin, 0 ¢.c. 5 de culture virulente. 

Agalaxie le 27 juin. 

Chévre A25 : le 2 mai, 0 gr. 25 de virus sensibilisé. 

Agalaxie le 8 juin. 

Chévre A27 : le 2 mai, 0 c.c. 25 de virus sensibilisé. 

Le 15 juin, 0 c.c. 5 de virus sensibilisé. 

Est restée indemne. 

A l’épreuve du 15 juin, deux chévres témoins inoculées avec 0 c.c. 5 de 
culture virulente ont fait de l’agalaxie. 


On peut tirer de ces expériences, dont les résultats apparats- 
sent de prime abord assez déconcertants, quelques enseigne- 
ments : la durée de l’incubation pouvant atteindre trente-sept 
jours (chévre A25), il est imprudent de renouveler, comme 
nous l’avons fait, l'injection du virus sensibilisé au bout de 
trois semaines, ce délai étant insuffisant pour que |’immunité 
s’établisse. Ceci expliquerait l’apparition de l’agalaxie chez les 
chevres A17 et A22 et méme chez la chévre A23 pour laquelle 
Vinoculation d’épreuve a pu étre trop précipitée. 

Quelle que soit linterprétation de ces observations, il est un 
fait bien net: c’est que l’injection de 0c. c.5 ou méme de 
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0 c. c. 23 de virus sensibilisé peut donner lagalaxie aux che- 
vres. La méthode est susceptible de perfectionnement sans 
doute puisque la technique de préparation du virus agalactique 
sensibilisé n’est pas bien fixée, mais il est & craindre qu'elle 
soit difficllement applicable aux chévres laitiéres. 


Séro-inocutation. — Dans les expériences ayant pour but 
d’établir la valeur préventive de nos sérums d’animaux hyperim- 
munisés, les animaux d’expérience qui avaient résisté 4 lino- 
culation virulente pratiquée le lendemain ou le surlendemain 
de l'injection de sérum avaient résisté également a une épreuve 
pratiquée cing semaines plus tard. Cette constalation plaidait 
en faveur d’un procédé d’immunisation par séro-inoculation. 


I. 30 mai 1924 : 4 chévres sont inoculées sous la peau avec 0 c.c. 5 de cul- 
ture souche Hilbert (468 passage), 3 chévres recoivent, en outre, respective- 
ment 20 cent. cubes, 10 cent. cubes et 5 cent. cubes de sérum. La derniére 
est conservée comme témoin. 

Toutes font de l’agalaxie. 

3 agneaux et 3 moutons sont inoculés de Ja méme facon et traités au sérum 
aux mémes doses. Tous résistent. 


Cette expérience établit neltement la différence de sensi- 
bilité des especes ovine et caprine vis-a-vis de l’agalaxie 
contagieuse. 


Il. 20 février 1925: Les chévres suivantes sont inoculées sous la peau de 
Yoreille avec 0 c.c. 1 de culture Hilbert. 

La chévre 14 regoit en outre 5 cent. cubes de sérum anti-agalactique de 
chévre. 

La chévre 8 regoil en outre Scent. cubes de sérum anti-agalactique de 
chévre. 

La chévre 16 regoit en outre 10 cent. cubes de sérum anti-agalactique de 
chévre. 

24 mars: Inoculation d’épreuve : 1 cent. cube de culture de souche récente. 
sous la peau de ces chévres et d'une chévre 57, témoin. 

Les chévres 14 et 57 font de l'agalaxie. Les autres restent indemnes. 

Ill. 15 juin : La chévre C46 est inoculée sous la peau avec 0¢.c.5 de cul- 
ture de souche récente et recoit 10 cent. cubes de sérum anti-agalactique de 
chévre. 

Cette chévre est restée indemne, tandis que deux chévres inoculées seu- 
lement avec 0 c.c. 5 dela méme culture ont fait de l'agalaxie. 


La séro-inoculation n’est donc pas susceptible de conférer & 
coup sir ’immunité chez les chévres lailiéres. 


EE 
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Nous nous sommes altachés, dans les expériences que nous 
venons de rapporter, a la recherche d’une méthode d’immuni- 
sation anti-agalactique qui réunisse les deux qualités essen- 
tielles: efficacilé cerlaine et innocuité. Nous avons choisi comme 
animal d’expérience le plus sensible entre tous : la chévre lai- 
tire. Nous ne pouvons aujourd’hui que constater l’énorme 
difficulté du probitme. Le virus vivant parait seul apte a pro- 
duire ’immunité, mais la facilité avec laquelle il se fixe sur la 
mamelle en lactation semble étre un obstacle sérieux & l’emploi 
dune méthode prophylactique basée sur immunisation de la 
chévre laitiére. D’autre part, Carré [43] a constaté que la vac- 
cination n’empéche pas l’infection direcle de la mamelle et il 
est bien établi que le trayon est une porte d’entrée souvent 
empruntée par le germe de l’agalaxie. 

Si l’on considére que Jes brebis et les chévres laitiéres sont, 
dans la pratique, les seuls animaux qu'il importe d’immuniser 
contre l'agalaxie, il faut reconnaitre que les méthodes de vacci- 
nation tentées jusqu’a ce jour apparaissent comme peu capables 
de conduire & un résultat décisif. La localisation la plus redou- 
table é6conomiquement est la mammite : c’est immunisation 
directe de la mamelle qu’il faut essayer d’obtenir. 


Conclusions. 


L’agalaxie contagieuse du mouton et de la chévre est due & 
un microbe dont la morphologie et la presque généralité des 
caractéres culturaux et biologiques sont identiques 4 ceux du 
microbe de la péripneumonie. Il forme avec ce dernier germe 
un nouveau groupe dont les principaux traits sont les suivants : 
fins microbes, immobiles, ne dépassant guére 5 p de longueur, 
qui affectent, aprés coloration, la forme de spirochétes, de 
vibrions ou d’anneaux, mais constitués vraisemblablement par 
des cocci réunis dans une gangue; qui se cultivent, en présence 
ou a Vabri de l’air, dans les milieux renfermant une certaine 
proportion de sérum ; qui, enfin, traversent les bougies filtrantes 
Chamberland L I dvs. 

Le microbe de l’'agalaxie est facile & isoler des produits 
pathologiques tels que le lait, le liquide Warthrite, le suc 
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eanglionnaire, soit par culture directe, soit aprés filtration des 
produits dilués ou des cultures impures. 

La culture est réalisable entre 24° et 44°S, la température 
optima étant de 37°. 

A la température de 37°, & Vabri de l’air, le microbe conserve 
au moins vingt-deux mois sa vitalité et pendant quinze mois au 
moins une grande partie de sa virulence. Les températures 
inférieures lui sont moins favorables. 

Il résiste 1 h. 30 & 50° et 7’ 30 & 53°, mais il est tué a cette 
température en dix minutes. II périt en trois mois au plus a la 
température de 0°. 

Le microbe de l’agalaxie contagieuse nest réellement patho- 
géne que pour les espéces ovine et caprine, celle-ci se montrant 
beaucoup plus sensible que celle-la. 

L’inoculation intraveineuse ou sous-cutanée de 0 c.c. 5 de 
culture 4 une chévre laitiére reproduit & coup sir l’agalaxie. Le 
microbe témoigne d’une prédilection marquée pour la mamelle 
en activité. 

En dehors d’une action pathogéne différente, le microbe de 
Vagalaxie présente vis-a-vis du microbe de la péripneumonie 
les deux particularités suivantes : il pousse dans le lait, et il 
fournit dans les milieux & sérum des cultures plus riches. 

Le microbe de l’agalaxie parait avoir sur le virus claveleux 
une action inhibitrice qui se manifeste lors de Vinoculation 
sous-cutanée. Le virus claveleux peut étre débarrassé du virus 
de ’agalaxie par un séjour de trois mois a la glaciére A 0°. 

Le microbe de l’agalaxie peut se développer en culture mixte 
avec un staphylocoque. 

Le diagnostic bactériologique de Vagalaxie est assuré par 
lensemencement simple ou avec filtration sur bougie Cham- 
berland L I zs. 

Un sérum préventif peut étre obtenu sur des moutons, des 
chévres et des chevaux. Le sérum protége & la dose de 
20 cent. cubes une chévre laititre contre V’inoculation de 
0 c.c. 5 de culture. 

Liimmunisation aclive de la chévre en lactation est extré- 


mement difficile, sinon impossible par les méthodes essayées 
jusqu’a ce jour. 
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L’exposé de nos recherches nous fournit l’occasion de remplir 
un. devoir agréable en adressant nos vifs et sincéres remer- 
ciements & M. Hilbert, vétérinaire sanitaire a Oran, pour les 
multiples et signalés services qu’il nous a rendus au cours de 
cette étude; 4M. Arlaud, vétérinaire départemental des Basses- 
Alpes, qui, avec le plus aimable empressement, nous a fait 
parvenir du virus de J’agalaxie; 4 M. Saintpierre, propriétaire 
a Oran, qui a trés obligeamment mis ses troupeaux 2 notre 
disposition; enfin, & notre excellent camarade M. Lestoquard 
qui, en maintes circonstances, nous a prété trés cordialement 
son concours et dont la collaboration nous fut des plus pré- 
cieuses, 
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RECHERCHES SUR LES COCCIDIES 
ET LES COCCIDIOSES DU LAPIN 


par Cx. PERARD 


(Institut Pasteur, Laboratoire de Protozoologte.) 


Ill. — ETUDE DE LA MULTIPLICATION ENDOGENE 


(Identification dune 3° espéce de coccidie du lapin : 
Eimeria magna n. sp.) 


Nous avons vu que les caractéres fournis par les oocystes 
permettent de distinguer deux espéces de coccidies du lapin 
domestique : E. steed, parasite du foie, et L. perforans, para- 
site de lintestin, espece subdivisée elle-méme en deux variélés : 
petites formes ayant les dimensions habituellement allribuées 
a’ E. perforans et grandes formes pour lesquelles j’ai créé la 
variété magna. 

On sait que, pour un grand nombre de coccidies (s. /.) le 
nombre de mérozoites formés par chaque schizonte est assez 
constant pour servir de base & la distinction des espéces (c'est 
le cas par exemple pour les hématozoaires du paludisme). En 
est-il de méme pour les coccidies du lapin? Les auteurs qui ont 
étudié la multiplication endogéne de ces coccidies ne semblent 
pas avoir lenu compte de l’espece employée si tant est qu’ils 
étaient convaincus de lexistence de plusieurs espéces. A 
l'époque ot R. Pfeiffer démontrait l’existence d’un cycle schizo- 
gonique dans l’évolution des coccidies (1892) et ot Simond (1897) 
publiait son important travail sur l’évolution des sporozoaires 
du genre Coccidiwm (1), il importait avant tout de faire admettre 
existence controversée de ce cycle, que certains auteurs 


(Labbé notamment, 1899) continuaient & décrire comme espéce 
distincte de parasite’ 


(1) P.-L. Srmonp, L’évolution des sporozoaires du genre Coccidium. Ces 
Annales, 1897, p. 545. 
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Pour compléter mes recherches sur les coccidies du lapin, il 
m’a paru intéressant d’étudier les caractéres de la schizogonie 
de ces sporozoaires et de comparer les résultats au point ae vue 
de la distinction des espéces avec ceux oblenus par l'étude des 
caractéres biologiques et morphologiques de la sporogonie. 

C'est le résultat de ces recherches que je vais exposer. 


Quand on dispose de virus purs, il est facile d’obtenir des 
infections expérimentales massives dont on interrompt l’évolu- 
lion au cours de la schizogonie en sacrifiant les animaux en 
expérience au moment opportun. 

Je me suis servi des oocystes mirs d’E. stiedx, dE. perfo- 
rans, et dE. perforans magna isolés au cours de mes précé- 
dentes recherches sur les oocystes du lapin, et je les ai donnés 
en ingestion, les premiers & des jeunes lapins neufs agés d'un 
mois et demi, les deux derniers & des lapereaux de trois 
se naines & un mois. On sacrifie les lapins du septiéme au dou- 
zieme jour pour LF. siede, et du troisiéme au cinquiéme jour 
pour les coccidies intestinales. On se trouve alors dans les 
3 cas en pleine évolution schizogonique. 

Les lésions macroscopiques, a ce stade, sont peu accusées. 
Le foie commence & s’hypertrophier et présente quelques 
taches blanchatres diffuses. L’intestin gréle est finement plissé 
et les lésions apparaissent sous forme de petites trainées 
blanches ou grises. 

Mais l’examen miscroscopique du produit de raclage des 
canaux biliaires dans Je premier cas, et de l’épithélium intes- 
tinal dans les autres, déctle une trés grande richesse en schi- 
zontes et en mérozoites libres. 

Ces formes de schizogonie ont été étudiées sur coupes histo- 
logiques colorées & l’hématoxyline ferrique, les fragments 
d’organes ayant été fixés au Bouin-Duboscq. 


Dans les infections hépatiques produites par E. strede (lig. 1), 
examen des coupes des canaux biliaires au niveau des eee 
de multiplication du parasite permet de constater qu'un grand 
nombre de cellules épithéliales sont parasitées et l’on apergoil 
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des schizontes a tous les stades, plusieurs générations de méro- 
zoites ayant eu sans doute le temps de se développer cote a céte. 

Ces mérozoites, ovoides ou sphériques, dont les dimensions 
peuvent atteindre 15 a 18» de diamétre (1), quand les méro- 
zoites arrivent 4 maturité, se sont développés dans la partie 
proximale de la cellule épithéliale, refoulant le noyau et faisant 


EBRuolsin 2% 


Fic. 1. — Coupe de canal biliaire du foie dun lapin infecté avec E. stiedx et 
sacrifié au cours de la phase de schizogonie. 
B. Schizonte développé dans une cellule hépatique. 


hernie dans la lumiére du conduit biliaire. Cette situation est 
vraisemblablement commandée par le peu d’élasticité des tissus 
des conduits biliaires, l’accroissement du parasite se faisant en 
direction des points de moindre résistance, c’est-a-dire vers la 
lumiére du canal. 


(1) Toutes les dimensions ont été prises sur les coupes colorées. Elles 


sont par conséquent inférieures aux dimensions réelles que possédent les 
parasites a l'état frais. 
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Les schizontes arrivés A maturité, c’est-a-dire dans lesquels 
les mérozoites ont atteint leurs dimensions définitives, renfer- 
ment un nombre de mérozoites qui varie de 2 430, les nombres 
les plus fréquents étant voisins de 8 (6 a 10). Quand ceux-ci 
sont encore orientés, on constate qu'il existe A un pole un 
espace libre au milieu duquel se trouve une masse irréguliére 
peu chromatique, qui est le reliquat de segmentation. 

Les mérozoites murs sont assez épais, ils mesurent 8a 10 u 
de long sur 1.542 de diamétre dans leur plus grande lar- 
geur. Le noyau renferme une vacuole volumineuse contenant 
un caryosome trés apparent. Le protoplasme est homogéne, 
sans grains sidérophiles visibles. 

Kn régle générale, dans la coccidiose hépatique, seules les 
cellules épithéliales des conduits biliaires sont parasitées. On 
peut voir néanmoins sur !a figure 1, B, un schizonte, renfer- 
mant 8 mérozoites de dimensions normales, développé dans 
une cellule noble du foie située & proximité d’un foyer de 
schizogonie. Mais le fait est exceptionnel dans cette forme 
dinfection. 


Dans les infections intestinales expérimentales et massives 
obtenues avec la petite forme d’E. perforans, l’aspect des lésions 
est trés différent. 

Au niveau des foyers de schizogonie, les villosités sont 
bourrées de schizontes sensiblement au méme stade, toules les 
cellules épithéliales d'une méme région semblant parasitées, 
celles qui ne le sont pas étant étouffées par le développement 
des schizontes quise pressent les uns contre les autres commeles 
grains d'une grappe de raisin. 

Ce qui frappe ensuite, c'est luniformité d’aspect des schi- 
zontes, le grand nombre, la minceur et la régularité de l’orien- 
tation des mérozoites (fig. 2). Les schizontes sphériques, sensi- 
blement égaux, mesurent en moyenne 15» de diamétre. Ils 
sont remplis de mérozoiles fins et longs, en forme de minces 
fuseaux effilés aux deux extrémités, réguliérement arqués, 
serrés les uns contre les autres, mesurant 10 412» de long sur 
1/2 & 3/4 de ude diamétre. Le nombre des mérozoites par schi- 
zonte peut varier de 30 & 70, mais il est le plus souveut voisin 
de 40. Ces mérozoites conliennent un grand nombre de petits 
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erains sidérophiles disposés les uns ala suite des autres; lun 
d’eux plus volumineux, situéau tiers de la longueur, représente 
vraisemblablement le noyau; Ja vacuole nucléaire est trés 
petite et le plus souvent peu apparente. A l’un des pdles du 
schizonte,’vers lequel convergent tous les mérozoites, on trouve 


2 


d’une fagon & peu prés constante une masse trés sidérophile 


Fic. 2. — Coupe de l’extrémité d'une villosité intestinale d'un jeune lapin 
infecté avec E. perforans, montrant les lésions de la schizogonie. 


relativement volumineuse (1 42» de diamétre) qui représente 
le reliquat de segmentation. 


Avec la grosse forme de coccidie intestinale (E. perforans, 
var. magna), l'aspect des lésions produiles par la multiplica- 
tion endogéne du parasite ne présente aucune ressemblance 
avec celui que je viens décrire, bien qu'il s’agisse également 
d’une coccidiose exclusivement intestinale. Les schizontes 
ovales ou sphériques de taille variable peuvent mesurer A l'état 
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de maturité de 10 a 25. de diamatre (fig. 3). Ils contiennent des 
mérozoites fusiformes ou falciformes, présentant une extrémité 
effilée et ’autre arrondie, comme ceux dE. stiede#, mais de taille 
plus variable que ces derniers (410) ». de long, 14 24.5 de large). 

Les limites de variations du nombre de ces éléments sont 
également plus étendues; ce nombre peut aller de 2a 50 par 
schizonte. Leur noyau contient une grosse vacuole et le proto- 
plasme est homogéne, sans grains sidérophiles, comme celui 


Fic. 3. — Coupe longitudinale de l’extrémité d’une villosite intestinale dun 
lapin infecté avec £. magna, et sacrifié pendant la période de schizogonie. 


WE. stiede. Le reliquat de segmentation que l’on apercoit 
bien dans quelques schizontes est peu sidérophile. 

Quand les mérozoites ne sont pas arrivés & maturité ou que 
leur nombre est élevé, on constate qu'us sont disposés régu- 
litrement en quartier d’orange comme pour E. perforans, 
petites formes. Quand ils sont sur le point d’étre mis en liberté, 
il est probable qwils commencent a se mouvoir al intérieur de 
Venveloppe du schizonte, car on les voit alors orientés on lous 
sens. Mais il est possible que cetle désagrégation soit le résultat 
de laction du liquide fixateur sur ces étres vivants et mobiles, 
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car sur le frais l’orientation réguliére des mérozoites semble a 
peu prés conservée jusqu’au moment de la rupture de l’enve- 
loppe qui les retient. 

Les mérozoites de cette variété présenient un autre caractere 
intéressant qui d’ailleurs ne leur est peut-étre pas spécial. 

Si l'on examine et colore le produit du grattage de la 
muqueuse intestinale au niveau des lésions, on constate qu’un 
grand nombre de mérozoites, libres dans la Jumiére de l’intestin 
ou libérés par éclatement de l’enveloppe du schizonte au cours 
de l'écrasement sur lame, ont déja divisé leur noyau, comme si 
le rythme de la formation des générations successives d’élé- 
ments asexués avait entrainé cette division nucléaire dés que 
le mérozoite est mir, avant méme son introduction dans une 
nouvelle cellule-héte. 

Ces éléments semblent en oulre étre doués d'un pouvoir de 
pénétration plus grand que ceux des autres espéces. Non seule- 
ment les cellules épithéliales sont parasitées, mais aussi et 
surtout les cellules conjonctives de l’intérieur des villosités, et 
souvent les lésions ressemblent 4 celles représentées sur la 
figure 3 ou l'on voit les schizontes siéger dans le tissu con- 
jonctif jusqu’au-dessous des cellules épithéliales indemnes, 
la partie de lépithélium disparu ayant été vraisemblablement 
entrainée par |’éclatement des schizontes mtrs ou leur chute 
dans la lumiére de |’intestin. 

Cette invasion des cellules conjonctives par les mérozoites et 
le développement de schizontes arrivant & maturité dans ce 
tissu ne serail pas un fait nouveau. Dés 1899, Labbé, dans son 
traité des Sporozoa, en indiquait l’existence chez le lapin. 
Metzner, en 1903, signale le fait & nouveau et annonce des 
figures qui, & ma connaissance, n’ont pas été publiées. Mais 
tous les auteurs le considérent plutot comme un phénoméne 
rare ou exceptionnel, tandis qu’ici il est extrémement fréquent. 


Comme on le voit, les caractéres morphologiques différentiels 
fournis par l'étude de la multiplication endogéne des coccidies 
du lapin viennent confirmer l’existence d'espéces différentes 
démontrées par l’étude de la sporogonie. 


nee 


STI NR EST eS 
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Il ne fait pas de doute qu’E. stiede et E. perforans (petites 
formes) sont deux espéces différentes. Quant & la variété magna 
qui se rapproche d’E. perforans par les caractéres de sa sporo- 
gonie (existence d’un reliquat de segmentation ex'ra-sporal, libre 
a Vintérieur de loocyste), elle présente une schizogonie telle- 
ment différente de celle d’E. perforans, qu'il semble bien qu'elle 
mérite de former une espéce distincte, qui portera son nom de 
variété. Elle s’appellera done £. magna. Cette nouvelle espace, 
dont la schizogonie se rapproche de celle d’£. stiedz, se distingue 
trés nettement de la coccidie hépatique par la présence dans ses 
oocystes murs d’un reliquat de segmentation volumineux et 
libre qui fait totalement défaut dans les oocystes d’E. stiede. 

Lexistence de cette troisiéme espéce de coccidie da lapin, 
dont Poocyste ressemble & celui d’H. sttede quand il est frais 
et & celui dE. perforans quand il est segmenté, donne l’expli- 
cation des confusions entre les deux espéces et des différences 
de résultats obtenus par les auteurs qui ont étudié la question 
de Vunicité ou de la dualité des espéces de coccidies du 
Japin (1). 


En résumé, l'étude des caractéres fournis par la schizogonie 
et la sporogonie des coccidies du lapin permet de reconnaitre 
quil existe chez cet animal trois espéces de coccidies du 
genre Eimeria que l’on peut caractériser de la fagon suivante : 

E. stiede, Lindemann 1865. Oocyste ovoide, & poles souvent 
légérement inégaux; incolore ou coloré en jaune-orange ; mesu- 
rant en moyenne 37 v5 sur 24 » 5; micropyle fréquemment 
ouvert, ne renfermant pas aprés maturation de reliquat de 
segmentation libre, mais un reliquat de méme nature dans 
chacun des & sporocystes (2). Sporulation exogéne d’une durée 
minima de soixante heures. 


(1) Si Yon compare les caractéres de la schizogonie de ces trois espeéces de 
coccidies du lapin avec ceux que Marotel vient de décrire pour la coccidie 
bovine (Bull. des Sciences vélérinaires de Lyon, 1925, p. 194), il ne semble pas 
possible d’identifier cette derniére espéce a E. perforans. Cette constatation 
confirme opinion de Marotel a ce sujet. L’aspect et le nombre des méro- 
zoiles rapprocherait plutot ae. magna la coccidie bovine, sans que ce 
rapprochement puisse ayoir la signification dune identité spécifique entre 
les deux parasites. we. 

(2) Voir les figures III iV-V de notre 1°* mémoire. Ces Annales, novembre 1924. 
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Multiplication endogéne dans l’épithélium des conduits 
biliaires; schizontes ovoides ou sphériques de 15 » de diamétre 
en moyenne contenant le plus souvent 6 a 10 mérozoites 
trapus, effilés & une seule extrémité, de 8 4 10 » de longueur 
sur 1u582ude large, & noyau vacuolaire, sans grains sidéro- 


philes dans le protoplasme. 


Habitat : Exclusivement dans les canaux biliaires du lapin. 
Réle pathogéne : Produit la coccidiose hépatique. 


E. perforans, Leuckart 1879. Oocyste ovoide, & péles sensi- 
blement égaux, incolore, mesurant en moyenne 25 » 5 sur 
15u.5; micropyle peu apparent; possédant aprés sporulation un 
reliquat de segmentation sphérique, moins gros qu'un des 
sporocystes, a cété desquels il est libre. Sporulation exogéne 
d’une durée minima de trenle heures. 

Multiplication endogéne dans les cellules épithéliales de 
lintestin gréle. Schizontes sphériques de 15 ». de diamétre en 
moyenne, remplis de mérozoites arqués, longs et minces 
(1048 412» sur1/2a3/4 de v) au nombre de 36 a 40 en moyenne, 
possédant un proloplasme riche en grains sidérophiles et un 
noyau & vacuole peu ou pas apparente. 


Habitat : Intestin gréle du lapin. 
Réle pathogene : Produit la coccidiose intestinale du lapin. 


E. magna n. sp. Oocyste ovoide fréquemment coloré en 
jaune-orange ou en brun, présentant le plus souvent un 
bout plus petit vers lequel se trouve le micropyle, large et 
bien apparent; mesurant en moyenne 35 uw sur 24; possédant 
apres sporulation un reliquat de segmentation sphérique, libre, 
granuleux, aussi volumineux que l’un des sporocystes a cété 
desquels il se trouve. Présence dans les sporocystes, entre les 
sporozoites, d’un petit reliquat finement granuleux de 1 & 
3 ude diamétre. Sporulation exogéne d’une durée minima de 
quarante-huit heures, 

Multiplication endogéne dans les cellules épithéliales et dans 
le tissu conjonctif des villosités intestinales. Schizontes ovoides 
ou sphériques de 10 & 25 » de diamétre contenant de 2 a 
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50 mérozoites fusiformes ou falciformes, pointus & une extré- 
milé, de 4410 » de long sur 1a 2p 5 de large, possédant un 
noyau vacuolaire et un protoplasme sans granulations sidéro- 
philes. ; 


Hubitat : Comme E. perforans, auquel il est fréquemment associé, ce para- 
site se développe exclusivement dans l’intestin gréle du lapin. 

Réle pathogéne : Détermine une coccidiose intestinale du lapin semblable A 
celle produite par E. perforans. 


QUATRE ANNEES DE VACCINATION 
CONTRE LE CHOLERA DES POULES 


par A. STAUB. 


Avant la guerre, la vaccination contre le choléra des poules 
était tombée depuis longtemps en désuétude, en raison, d’une 
part, de la rareté de cette affection, et d’autre part du peu de 
valeur des volailles & cette époque; si bien que l'Institut 
Pasteur avait complétement abandonné la préparation des 
vaccins contre le choléra des poules et que les souches mémes 
de ces vaccins étaient perdues. 

Peu de temps aprés la guerre, & la suite d’expéditions de 
volailles de provenance allemande, de violentes épizooties de 
choléra se déclarérent dans les régions dévastées du Nord de la 
France. Des demandes pressantes de vaccin nous furent 
adressées. 

Il ne fallait pas songer, vu l’urgence, &reprendre la mise en 
wuvre du procédé d’atténuation employé et décrit par Pasteur. 
L’atténuation, par ce procédé, exige des mois. Le contréle des 
vaccins demande aussi fort longtemps pour des raisons que 
j indique plus loin. 

Je pensai alors 4 utiliser comme vaccin une pasteurella diffé- 
rente de celle des oiseaux, en l’espece la pasteurella du lapin, 
qui n’est pas pathogéne pour les poules. Cette immunité 
croisée a été mise en lumiére par Chamberland et Jouan (1). 

Jouan et moi-méme avions essayé en 1913 d’expérimenter 
ce mode de vaccination dans la pratique; mais la rareté des 
6pizooties et la difficulté d’étre renseignés sur les résultats 
n’avaient pas rendu concluantes nos tentatives, que les hosti- 
lités arrétérent. 

Une souche de pasteurella du lapin, conservée en ampoules 
fermées, était fort heureusement demeurée vivante. Quelques 


(1) CuamBerLAnp et Jovan. Ces Annales, 20, 1906. 
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passages par péritoine de cobaye lui rendirent son activité. 
Apres vérification de son innocuité pour la poule et de ses pro- 
priétés vaccinantes, les cultures de cette pasteurella furent 
employées comme vaccin. 

Les résultats dépassérent mon attente. La mortalité s’arré- 
tait presque immédiatement aprés l’inoculation du vaccin. On 
nous signalait méme des guérisons d’oiseaux déji gravement 
atteints. i 

C’est ainsi que M. D..., vétérinaire dans le Pas-de-Calais, écrit : 
cc abe Une 6pizootie s'est déclarée dans ma_ basse-cour (il 
s'agissait de choléra controlé). Sur 22 sujets traités par le 
vaccin, aucune mortalité; 2 sujets asphyxiant littéralement, 
guéris. Y aurait-il un effet curatif? Les résultats portent a le 
croire. » 

De M. P..., vétérinaire dans le Var : 

Protocole de 3 observations : 


Exptoiration A. — « Sur un effectif de 115 poules, 30 suc- 
combent en quinze jours. Les 85 restantes sont traitées par 
différeats médicaments sans résultat. Aprés examen bactériolo- 
gique, les 39 poules qui subsistent, dont 4 malades, sont 
vaccinées : 1 coq s’échappe avant la vaccination. Dans les 
huit jours qui suivent, 2 des poules malades succombent, les 
2 autres se rétablissent. 2 nouvelles poules ont une atteinte 
légere. Depuis (aprés deux mois d’observation), la mortalité est 
complétement arrétée. 

Il est intéressant de signaler que le coq quia échappé a la 
vaccination a succombé, » 


Exetorration B. — « Effectif 12 poules : 3 morts en huit 
heures. Les 9 poules restantes sont vaccinées. Plus de morta- 
lité; les poules sont restées dans le méme local. » 


Expiorration C. — « Effectif 30 poules, 1 poule malade 
(diagnostic hactériologique : choléra) vaccination ; aucune perte, 
aucune malade. » 

De M. C...; vétérinaire dans |’Aisne : 

« Jusquici, partout ot on a vacciné contre le choléra, la mor- 


talité s’est arrétée. » 
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De M. M..., vétérinaire dans Aube : . 

« ... La mortalité a reparu dans le foyer infecté des R... sur 
de nouvelles volailles, les vaccinés n’ont pas bougé. » 

De M. R..., vétérinaire dans la Marne : 

« Depuis la vaccination, la mortalité a totalement disparu. » 

De M. R..., vétérinaire dans la Seine : 

« Merveilleux résultats, 100 p. 100 de guérison. » 

Il n'est pas inutile de mentionner que toutes les vaccinations 
dont les résultats sont mentionnés ci-dessus ont élé failes 
apres vérification bactériologique de la nature de la maladie. 

Maleré ces témoignages concordants, }’élais un peu sceptique 
quant & la valeur curative de ce vaccin. J’avais, en effel, essayé 
de reproduire ces guérisons au laboratoire: Or, malgré une 
intervention précoce, méme lorsque j’inoculais simultanément 
choléra des poules et pasteurella du lapin, Je ne pouvais sauver 
mes animaux; tout au plus obtenais-je des survies de quelques 
heures sur les témoins. 

A ce moment, un vétérinaire de Paris m’apporta 4 canards de 
son propre élevage qui venaient de succomber : lexamen 
montra la bactérie ovoide en abondance dans le sang. I] restait 
encore 12 canards sur 25 qui composaient l’élevage. Parmi 
ceux-ci plusieurs ne mangeaient plus, une cane couveuse avait 
abandonné son nid et se trainait le long des murs. J’avais du 
vaccin tout prat, qui put étre inoculé le jour méme & tous les 
survivants. Aucune perte ne se manifesta par la suite et deux 
jours apres la cane étail guérie. 

Je devais me rendre a l’évidence. Mais alors pourquoi les 
animaux inoculés au laboratoire ne bénéficiaient-ils pas, eux 
aussi, de ce traitement. Je ne me l’explique que par la diffé- 
rence du mode d infection dans les basses cours et au labo- 
ratoire. 

I] faut bien dire que nous ne sommes pas exactement fixés 
sur la maniére dont les oiseaux contractent le choléra. Pasteur 
reconnaissait qu'il éprouvait de la difficullté & transmettre la 
maladie par ingestion. 

J’ai tenté d’y parvenir en opérant de la maniére suivante, 
aprés avoir constaté lirrégularité des résullats obtenus par 
lingestion de cultures. 


(Ine premiére poule est inoculée de choléra et succombe en 
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quinze heures. Une deuxiéme poule ingére 24 3 cent. cubes du 
contenu intestinal de la premiére et succombe en cing A six 
jours. 

Mais si je prends le contenu intestinal de cette deuxiéme 
poule pour le faire ingérer & une troisiéme, j’échoue presque 
régulicrement, et ce repas infectant (ou supposé tel) ne vaccine 
pas l’animal. 

L’instillation de culture sur les yeux ne m’a pas donné de 
résultat. 

J'ai transporté sans succés des poux de poule venant de 
succomber sur des poules neuves. 

La scarification de la peau ne m’a pas toujours réussi. 

On est donc encore réduit aux conjectures quant & la trans- 
mission de cette maladie qui pourtant fait des hécatombes dans 
les poulaillers infectés. 

Cet état infectieux d’une basse-cour peut durer fort longtemps. 
J’ai eu |’exemple, 4 Grasse, d’un élevage décimé par le choléra. 
La vaccination enraya l’épizootie; mais chaque fois que lon y 
introduisait de nouveau des volailles, méme plusieurs mois 
apres le dernier décés, la mortalité reprenait sur les nouveaux 
venus. 

Faut-il attribuer la persistance de |’infection aux germes 
demeurés vivants dans les poulaillers malgré la désinfection? 
Je crois plultot & Ja présence de porteurs de germes. Cette 
opinion est étayée par le fait suivant : 

Un éleveur m’apporte un jour un couple de pigeons en par- 
faite santé, mais dont réguliérement les pigeonneaux succom- 
bent quelques jours ou quelques semaines aprés |’éclosion. 

La femelle sacrifiée ne présente rien d’anormal. Seulement, 
l’ensemencement du sang donne une culture pure de choléra. 
En interrogeant le propriétaire, j’appris, qu'un an auparavant, 
Vélevage avail été décimé par une maladie qui n’avait pas été 
déterminée et que seul ce couple avait survécu. 

En outre du fait de la persistance de la pasteurella aviaire 
dans l'organisme, ce cas esl intéressant en ce qu'il nous montre 

-que des parents porteurs de germes ne transmettent pas leur 
immunité a leurs descendants. 

L’efficacité de la vaccination contre le choléra, pratiquée 
avec des cultures de pasteurella du lapin, paraissait établie 
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lorsqu’il me fut signalé que, dans certains élevages, la morta- 
lité reprenait sur des animaux traités quelques mois aupara- 
vant. Il s’agissait de choléra contrdlé au laboratoire. L’immu- 
nité se montrait done de durée insuffisante et je cherchai le 
moyen de la renforcer en préparant un véritable vaccin 
pastorien. 

L'atténuation, & partir d'une souche de B. avisepticus, isolée 
d’une épizootie récente, s’effectua normalement au contact de 
lair en suivant la technique indiquée par Pasteur. Seul le 
temps nécessaire & la transformation de la culture virulente 
en vaccin fut sensiblement plus long que celui indiqué par Le 
Maitre. Le fait n’a rien d’extraordinaire et tient probablement 
a une différence dans la résistance des germes utilisés, comme 
cela se produit avec la bactéridie. 

Je veux seulement mentionner une observation destinée a 
montrer combien il faut étre prudent avant d’adopter un vaccin. 

Aprés soixante-quinze jours d’atténuation, j’avais obtenu une 
culture-fille qui ne tuait plus la poule, ne la rendait pas sensi- 
blement malade, et la vaccinait solidement contre une inocu- 
lation virulente. Quelle ne fut pas ma surprise en constatant 
qu’aprés cing & six repiquages, mon vaccin avail repris assez 
de virulence pour tuer une poule sur trois (en sept 4 huit jours 
a la vérité) et affecter sensiblement les autres. Y avait-il retour 
a la virulence des germes atténués? Je ne le pense pas. Quel- 
ques rares microbes avaient di se montrer moins sensibles a 
action de l’oxygéne. D’abord noyés dans la masse des indi- 
vidus réellement atténués, ils ont dai se multiplier au cours des 
repiquages et finir par prédominer. 

Ce qui corrobore cette maniére de voir c'est que l’atténuation, 
reprise 4 partir de ces germes déja en partie atténués, exigea 
encore un temps fort long, plusieurs mois, pour aboutir & la 
virulence voulue, qui cette fois se montra définitivement fixée. 

J'aurais pu utiliser uniquement ce vaccin dans la pratique. 
Je préférai pourtant continuer l’usage des cultures de pasteu- 
rella du lapin que j’employai dés lors comme premier vaccin, 
et faire suivre celui-ci d’un deuxiéme vaccin constitué d’une- 
culture de pasteurella aviaire, dont l’atténuation fut mise en 
rapport avec la protection conférée par le premier vaccin. 

Je trouvais & cette technique plusieurs avantages : d’abord 
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Yobtention d’une immunité trés rapide, enrayant immédiate- 
ment l’épizootie; puis, la possibilité de sauver une partie au 
moins des volailles déja atteintes. 

Ces deux considérations sont de premiére importance en 
Vespéce. Il ne faut pas s’attendre, en effet, & ce que la vacci- 
nation de précaution soit appliquée par les éleveurs comme elle 
lest contre le charbon. 

Malgré la persistance assez longue des germes dans un éle- 
vage, les foyers infectieux finissent par s’éteindre compléte- 
ment. Il n’y a pas ici de « champs maudits ». L’éleveur peut 
donc espérer, une fois la maladie disparue de sa basse-cour, ne 
plus avoir affaire & elle, au moins pendant de longues années. 
Il trouve dés lors inutile de supporter annuellement des frais 
assez élevés, si on tient compte dela valeur relativement faible 
de |’animal a vacciner. 

Il faut donc un vaccin susceptible d’étre inoculé sans danger 
en pleine épizootie; les cultures de pasteurella du lapin répon- 
dent a cette condition. 

Enfin, l’immunité conférée par cette premiére intervention 
permet d’utiliser sans crainte, comme deuxiéme vaccin, une 
culture de pasteurella aviaire d’une virulence notable qui pro- 
curera une résistance durable. 

Les résultats pratiques de cette double intervention, en 
ceuvre depuis deux ans, ont confirmé pleinement les essais 
faits au laboratoire. Depuis qu’elle est appliquée, les recru- 
descences de mortalité ne se sont plus produites; trois ou 
quatre fois seulement, un retour offensif nous a été signalé : 
dans chaque cas, il résulta de l’enquéte, faite auprés du vétéri- 
naire, qu’au moment de la vaccination la diphtérie aviaire 
sévissait dans l’élevage en méine temps que le choléra. Sans 
qu’on puisse tirer des conclusions formelles de ces cas trop peu 
nombreux, il y a dans cette coincidence une indication intéres- 
sante & connaitre. La revaccination enraya d’ailleurs immédia- 
tement et définitivement la mortalité. 
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REMARQUE AU SUJET DE L’IDENTIFICATION DES CULTURES DE CHOLERA 
DES POULES ET DE TYPHOSE AVIAIRE. 


J’ai indiqué avec Truche (1) un moyen fort pratique de diffé- 
rencier les germes de ces deux maladies. La confusion est 
possible entre les deux microbes pour quelqu’un qui ne manie 
pas journellement ces germes. Il s’agit de l’eau de levure 
dans laquelle Pasteur a montré que le bacille du choléra ne 
pouvait végéter. L’agent de la typhose au contraire y pousse 
abondamment. 

A ce propos, de plusieurs cétés, il nous fut rapporté que le 
procédé était parfois en défaut. Je profite de cette occasion pour 
préciser un point de technique. L’ensemencement en eau de 
levure doit étre fait en partant d'une trace de culture sur 
gélose, ou d’wne goulte seulement de culture en bouillon. 
L’addition, en effet, de 1 cent. cube ou de 0c. c. 5 de bouillon 
aun tube d’eau de levure suffit pour permettre la culture des 
pasteurelle. Il n’y a pas dans l’eau de Jevure présence d’une 
substance empéchante, mais absence d’un aliment indispen- 
sable a ces microbes. , 

Jamais non plus on ne doit ensemencer directement en eau 
de levure un produit pathologique comme le sang, la moelle 
osseuse, le foie. 

Kn prenant cette précaution, nous n’avons pas encore ren- 
contré une pasteurella, & quelque espéce qu’elle apparlint, 
capable de végéter en eau de levure. 


(1) Sraus et Trucne, Diagnostic bactériologique du choléra des poules et de 
la typhose aviaire. C. R. Soc. de Biol., 23 juin 1923. 
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OBSERVATIONS SUR LES GLOBULES BLANCS DU SANG 
DANS LA FIEVRE RECURRENTE 


par Mme E. V. KARTACHEFF. 


(Clinique du professeur G. Fh. Lang, Leningrad.) 


Le but essentiel de mon travail fut l'étude des variations des 
proportions des globules blancs du sang dans la fiévre récur- 
rente, au cours des diverses périodes de la maladie, ainsi que 
l'étude de différentes espéces de ces éléments, autant que cela 
était possible en se servant des préparations colorées, séches, 
du sang des malades. 

En étudiant les globules blancs sur préparations séches du 
sang, ] ai fait une observation se rapportant & la question de 
lélimination des spirilles pendant la crise dans la fiévre récur- 
rente. Ce qui m’aménera a parler de la phagocytose au cours de 
la description des modifications des globules blancs dans cette 
maladie. 

Le nombre des éléments figurés blancs était calculé d’aprés 
la formule leucocytaire habituelle sur préparations séches, 
colorées par la solution de Giemsa. Pour plus de précision, 
nous avons évalué ie nombre de polynucléaires neutrophiles 
d’aprés la formule d’Arneth, ainsi que le nombre absolu des 
leucocytes. 

Le travail se divise en trois parties : formule d’Arneth dans 
la fievre récurrente; modifications des globules blancs dans 
cetle maladie et observations sur la phagocytose. 

Jai évalué le nombre de globules blancs suivant la formule 
d’Arneth dans dix cas de fiévre récurrente en déterminant simul- 
tanément la formule leucocytaire habituelle. 

Pour mes observations, }’ai pris les cas sans complications ; 
tous, sauf un, aboutirent a la guérison. Mes malades furent des 
femmes agées de dix-huil & quarante-cing ans. 
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Je donne ci-aprés la courbe et le tableau n° 4 indiquant le 
nombre des globules suivant Arneth chez Ja malade de la 
fievre récurrente n° 7 au moment des deux crises, des apyrexies, 
entre ces crises et dans les premiers jours de convalescence. 

Le résultat du dénombrement dans ce cas fut le méme que 
les résultats des 9 autres cas : pendant la crise, l'apyrexie et la 
premiére semaine de convalescence, il y eut un recul du tableau 
neutrophile vers la gauche suivant Arneth. 

Il est facile de comprendre que, pendant la crise, en présence 
de la température élevée et des spirilles dans le sang, l’appareil 
sanguin se trouve dans un état d’excitation et de granulopoiése 
intensifié. Les vieux polynucléaires périssent au commencement 
de la lutte; le sang périphérique recoit de nouvelles quantités 
de cellules jeunes, qui n’ont pas le temps d’atteindre leur matu- 
rité dans ces conditions défavorables, et elles périssent. 

Il est clair aussi que le recul du tableau neutrophile se produit 
également pendant l’apyrexie. L’apyrexie est une incubation 
précédant la crise; l'appareil sanguin excité n’a pas le temps 
de revenir & son état normal avant le commencement d’une 
nouvelle crise. Cela fait comprendre l'importance du recul du 
tableau neutrophile du sang durant les premiers jours de conva- 
lescence. Arneth base son observation sur la théorie de la lutte 
de l’organisme contre l’infection 4 l'aide de substances bacté- 
ricides défensives ; d’aprés lui, le recul du tableau & gauche 
est l'indice de la destruction des polynucléaires et de la sécré- 
tion simultanée de substances bactéricides dans le sang du 
malade. Ce raisonnement d’Arneth est juste jusqu’a un certain 
point quant a la fiévre récurrente. Déja, en 1896, Gabritchevski 
a mis en lumiére la présence de substances bactéricides dans 
le sérum sanguin des malades de la fiévre récurrente pendant 
Vapyrexie. En 1900, & Kazan, fut publié un travail de Melkikh 
dans lequel cet auteur montra que les substances bactéricides 
se trouvaient tout le temps dans le sérum des malades en 
quantités variables, suivant le moment de la maladie, et 
qu’elles y persistaient pendant les cinquante ou soixante jours 
qui suivent la guérison. Le maximum d’accumulation de subs- 
tances bactéricides dans le sérum coincide avee le moment 
d’apyrexie et le minimum avec la crise. 

Si nous voulions représenter graphiquement le recul du 
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tableau neutrophile du sang vers la gauche pendant les diverses 
périodes de la fiévre récurrente suivant Arneth, nous obtien- 
drions une ligne droite; tandis que, d’aprés les données de 
Melkikh, l’'accumulation de substances bactéricides dans la 
fisvre récurrente donne une courbe ondulée, dont les sommets 
des ondes tombent sur le deuxiéme ou troisiéme jour d’apyrexie, 
se croisant chaque fois dans leur montée avec la courbe de la 
température descendant le jour de la crise. 

La courbe droite du recul du tableau neutrophile du sang 
vers la gauche, suivant Arneth, et la courbe ondulée de |’accu- 
mulation de substances bactéricides dans le sang des malades 
ne correspondent pas, durant toute les périodes de la maladie, 
avec la courbe de la température; elles se croisent avec elle 
comme si elles l’évitaient tout le temps. Cela conduit a penser 
que la victoire au moment de la crise n’appartiendrait pas aux 
substances bactéricides et, en tout cas, n’appartiendrait pas & 
ces substances seules. La formule d’Arneth ne présentant qu'un 
faible argument en faveur de Ja théorie humorale dans la 
fievre récurrente est d’une grande valeur dans la méme maladie 
& un autre point de vue. Elle nous fournit un moyen précis 
de juger de l'état de lappareil sanguin, jour par jour, au point 
de vue de la granulopoiese, en nous permetiant de nous rendre 
compte de la lutte visible ou cachée de l’organisme contre Vin- 
fection, d’aprés le tableau du sang périphérique. 


iI 


En observant les éléments figurés blancs du sang des malades 
de la fievre récurrente sur préparations séches colorées, on est 
frappé de la présence des polynucléaires & protoplasme vacuo- 
lisé pendant la crise et Vapyrexie. Ces polynucléaires sont 
généralement « jeunes » avec un noyau simple ou bilobé. 

Les monocytes et les lymphocytes présentent cette particula- 
rité quils possedent des excroissances, des pseudopodes. Les 
pseudopodes des monocytes et des lymphocytes indiquent une 
excilation du protoplasme de ces cellules, qui meurent proba- 
blement sur le verre au moment d’un mouvement actif. Voir 
tableau IV, figures 4, 5, 6 et 7; tableau V, figures 3, 5 et 6. 


GLOBULES BLANCS DU SANG DANS LA FIEVRE RECURRENTE 973 


Parmi les monocytes, on trouve, dans le sang pendant la tem- 
pérature élevée et pendant la période de la transpiration, de 
grandes cellules blanches, qui atteignent sur nos préparations 
de 40 & 70 ». Le noyau de ces cellules ovale, avec des excava- 
tions, est riche en chromatine périphérique. Le protoplasme 
se colore souvent irrégulitrement; & un fort grossissement 
il parait grossiérement granulé ou contenant beaucoup de 
vacuoles. Quelquefois le protoplasme présente une forme 
bizarre & pseudopodes. Par la coloration au Giemsa, on peut 
voir que ces cellules sont moins basophiles que d’autres cellules 
blanches du sang; les lymphocytes et les monocytes, inclus 
dans le protoplasme de ces géants, apparaissent dans ce cas 
comme des taches foncées sur un fond clair. La présence des 
lymphocytes, monocytes et érythrocytes dans le protoplasme de 
ces grandes cellules prouve que ces derniéres jouent le réle des 
macrophages. 

Dans un cas de fiévre récurrente, que nous avons observé, 
le nombre de ces cellules pendant la période de transpiration a 
atteint 12 p. 100. Voir tableau IV et V. 

En 1874, Ponfick signala pour la premiére fois la présence 
dans le sang des malades de la fiévre récurrente des cellules 
blanches décrites ci-dessus; il signala leur provenance de la 
rate. En 1875, Laptchinsky, en analysant le sang des malades 
de la fiévre récurrente, retrouva dans deux cas ces mémes glo- 
bules blancs; dans sa description, il parle de vacuoles dans 
le protoplasme, de pseudopodes et de cellules de grandes 
dimensions. Dans le courant de |’épidémie actuelle, peu de 
temps aprés que nous avions signalé la présence dans le sang 
périphérique de ces globules blancs, particuliers par leur aspect 
et leurs dimensions, ces cellules furent trouvées par le 
D' M™ O. P. Bykova au cours de ses recherches histologiques 
sur les cadavres des sujets alteints de fiévre récurrente, dans 
la moelle des os et dans la rate. 

Autant qu’on peut en juger d’aprés les recherches récentes, 
et par analogie avec les modifications de l'appareil sanguin 
dans d'autres maladies infeclieuses, nous estimons que ces 
cellules résultent de la multiplication des cellules de l'appareil 
réliculo-endothélial, comme réaction de l’organisme a l’excita- 
tion par les toxines. 

65 
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Si, comme nous l’avons dit plus haut, la formule d’Arneth 
présente un argument en faveur de la théorie humorale, la for- 
mule leucocytaire ordinaire, dans |’évaluation des rapports 
de différents éléments figurés blancs du sang pendant la crise 
de la fiévre récurrente, plaide pour la théorie phagocytaire 
(Voir tableau II). 


TasteAu II. — Fiévre récurrente, cas n° 7. 
s a 
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Ce tableau présente le dénombrement d’éléments sanguins 
d’aprés la formule leucocytaire ordinaire, chez la méme malade 
n° 7, chez laquelle le dénombrement fut parallélement établi 
suivant la formule d’Arneth (tableau I et courbe de tempéra- 
ture p. 975). 

Suivons les proportions quantitatives des monocytes et des 
polynucléaires neutrophiles chez notre malade au jour le jour 
pendant la derniére crise, du 9 mars au 12 mars. Ce qui attire 
Vattention, c’est que les nombres des polynueléaires neu-_ 
trophiles diminuent dans le cours de la maladie et tombent 
pendant la crise, tandis que les nombres des monocytes restent 
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élevés, méme apres la crise. Cela devient surtout évident quand 
on évalue les quantités absolues des polynucléaires neutrophiles 
et des monocytes. ; 

Dans son « Rapport a la Société thérapeutique de Pétrograd 
sur l'importance des leucocytes dans la fiévre récurrente », !e 
Prof. N. J. Tchistovitch communiqua une observation intéres- 
sante portant sur le dénombrement des éléments sanguins des 
malades pendant la crise de la fiévre récurrente : le nombre 
absolu des monocytes augmente dans le courant de la maladie, 
et méme pendant la crise et ne diminue ensuite que piogres- 
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Fiévre récurrente (cas n° 7). 


sivement. On a supposé que l’augmentation de monocytose 
pendant la crise était en rapport avec la participation des mono- 
cytes dans la phagocylose. Cette supposition est basée sur des 
expériences. En 1899, pendant une épidémie de fiévre récurrente 
a Kazan, Savtchenko fit un travail ot il était question, entre 
autres, des relations des monocytes avec les spirilles zn-vetro. 
On injectait dans le péritoine d’un cobaye, préalablement 
immunisé, 3 cent. cubes de bouillon. Le lendemain, on prenait 
une goutte de l’exsudat du péritoine riche en leucocytes et 
on mélangeait cette goutte avec du sérum sanguin contenant 
des spirilles de la fievre récurrente et on Vexaminail entre 
lame et lamelle. On faisait l’examen microscopique dans une 
chambre chauffée & 37°. Les phénoménes de la phagocylose, 
vyus sous le microscope, sont notés dans le tableau III. 
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Tasieau III. 


Savichenko les décrit de la maniére suivante : « A cété de 
Pun des spirochétes se trouvent deux mononucléaires-cellules 
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TaBLeau IV. 


endothéliales détachées a_et a'; les deux cellules dirigent des 
excroissances vers le spirochéte. La premiére cellule (a, 4, 
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Fig [Prwol4. Fry. Push. Fiz 
ca re a re. 


TasLeau V. 


¢..., ete.) forme ses excroissances plus rapidement que la 
deuxiéme (a', é!, c!, ete.) et englobe le spirille. La fagon d’étre 


GLOBLLES BLANCS DU SANG DANS LA FIEVRE RECURRENTE 979 


de la deuxiéme cellule est bien curieuse. Tant que le spirille 
reste libre ou incomplétement englobé et qu’il peut encore 
produire une excitation spécifique sur la cellule, celle-ci con- 
tinue a avancer vers lui et & émettre des pseudopodes, comme si 
elle les dirigeait vers le microbe (voir fig. 61, c1,d1). Quand 
le microbe fut entiérement englobé par la premiére cellule 
(fig. c Let f L) et par conséquent quand l’excitation cessa, la 
deuxiéme cellule (fig. ¢ et /) ramassa ses pseudopodes et les émit 
du cété opposé; les cellules se comportaient comme s'il s’agis- 
sait de deux étres supérieurs convoitant simultanément une 
méme proie. » 

Savtchenko colorait ses préparations avec le bleu d’aniline. 
{I obtenait les monocytes colorés en bleu dans les divers stades 
denglobement desj spirilles. Voir coté droit du tableau Il, 
figures 1, 2, 3 ‘et 4. La figure 4 représente un polynucléaire 
neutrophile englobant un spirille, ce qui est trés rare, suivant 
Savtchenko. En parlant de la phagocytose des spirilles par les 
monocytes chez un cohaye immunisé, Savichenko appelle ces 
monocytes « cellules endothéliales péritonéales détachées, ou 
macrophages ». Il signale que ces macrophages absorbent les 
spirilles avec une grande énergie, Certains de ces macrophages, 
dit-il plus loin, présentent & |’état frais des vacuoles sphériques 
a contenu trouble. Savtchenko fait une observation intéres- 
sante : ces cellules endothéliales vacuolisées présenteraient une 
grande ressemblance avec les cellules vacuolisées de la rate 
que Cantacuzéene observa dans infection des oiseaux ‘par les 
spirochetes; ces cellules contenaient aussi des spirochétes 
dams les vacuoles. Savichenko |parait considérer les monocytes, 
cellules de l’appareil réticulo-endothélial, comme ayant le réle 
de plus grands destructeurs des spirilles. 

Rappelons ici encore les expériences connues de Soudaké- 
vitch sur les singes : apres l’ablation de la rate infectée avec du 
sang de malades de fiévre récurrente, on trouvait dans la rate 
supplémentaire beaucoup de gros leucocytes-macrophages ser- 
vant & la phagocytose (1891). 

Nous avons dit plus haut que, sur les préparations du sang, 
on rencontrait des monocytes au protoplasme vacuolisé, quel- 
quefois contenant des leucocytes et des érythrocytes a Vintérieur 
du protoplasme, ce qui montre que ces cellules jouent le rdle de 
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macrophages. Pour compléter la caractéristique de ces cellules , 
il nous reste & dire que, souvent, on les trouve littéralement 
envahies par les spirilles accolés a leur périphérie. Cette parti - 
cularité attire attention quand on examine les préparations 
seches, colorées, du sang. En parcourant la préparation on 
apercoit des spirilles en grande quantité dans les sphéres 
entourant les grandes cellules, tandis que, au voisinage des 
polynucléaires et des lymphocytes on ne les trouve que dans 
la moitié ou dans le tiers des cellules comptées. 

En étudiant tes relations entre les monocytes et les spirilles, 
sur les préparations sanguines, on observe divers stades de la 
phagocytose, comme on le voit sur nos tableaux. L’absorption 
partielle des spirilles est représentée par les figures 2 et 3 du 
tableau IV et la figure 1 du tableau V. Le tableau IV, figure 4, 
représente l’absorption compléte. Le spirille, saisi partielle- 
ment par le monocyte, serpente autour de lui, en formant de 
grandes boucles, comme si, au moment de la lutte, il essayait 
de se libérer et de s’éloigner de la cellule. Les tortillons du 
spirille englobé par le monocyte sont légérement aplatis; pour 
le reste, le spirille reste invariable ou est légérement épaissi. 
Ces modifications extrémement fines sont difficiles & repré- 
senter sur le dessin et ne sont nettement visibles que sur les 
préparations. 

L’apparition des monocytes a la fin de laccés et pendant la 
transpiration dans les divers stades de la phagocytose nous 
permet de trancher la question de l’importance des monocytes 
au moment de la crise: l'augmentation des monocytes dans 
le sang des malades de fiévre récurrente montre, comme le 
suppose N. J. Tchistovitch, que ces cellules prennent une certaine 
part & la phagocytose, car les polynucléaires y prennent part 
aussi; dans nos préparations nous trouvons, dans les cas isolés, 
des polynucléaires englobant des spirilles (tableau V, fig. 4). 

L’englobement des spirilles de la fiévre récurrente par les 
polynucléaires fut observé, comme on le sait, par Metchnikov 
dans ses expériences, en 1887. Ce savant tuait les singes conta- 
minés par la fiévre récurrente, au moment d’une crise, quand 
les spirilles disparaissent du sang périphérique, et il les retrou- 


vait, en grande quantité dans la rate, englobés par les macro- 
phages. 


“=” 
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Dans le courant de l’épidémie de fidvre récurrente de 1922 
jai examiné & peu prés 700 préparations seches, colorées, de 
sang des malades. Je n‘ai vu que dans un tres petit nombre de 
cas la phagocytose des spirilles par les monocytes et dans un 
nombre de cas encore plus petit la phagocytose par les polynu- 
cléaires neutrophiles. Savtchenko signale la difficulté de colo- 
ration des spirilles; d’aprés lui, le protoplasme des cellules, sur 
les préparations séches, se colore, dans les conditions égales, 
mieux que les spirilles; si ces derniers subissent préalablement 
le phénoméne de Pfeiffer, ils ne se colorent pas du tout. 

Le fait que, dans ses préparations, Savitchenko a observé a 
lintérieur des macrophages des spirilles bien colorés, s’explique, 
d’aprés lui, parce que les spirilles auraient été englobés vivants 
et en tout cas peu modifiés, avant d’avoir subi le phénoméne 
de Pfeiffer. A l’intérieur des macrophages ils subissent une 
nouvelle transformation ou une action extracellulaire combinée 
des substances bactéricides défensives. 

Tout cela montre qu'il faut un concours de conditions spé- 
cialement favorables pour trouver, dans les préparations san- 
guines, des leucocytes effectuant la phagocytose. Le spirille 
doit étre englobé non modifié, sans avoir été touché par l’action 
dégradante des substances bactéricides, autrement il ne prend 
pas la coloration et nous ne pouvons pas le voir. Le protoplasme 
vacuolisé, ajouré, des grands monocytes, est aminci et se colore 
faiblement par la méthode de Giemsa. Ce qui présente une 
autre condition favorable, mentionnée par Savtchenko, c’est le 
fond clair du protoplasme sur lequel se détache le spirille 
englobé coloré, comme nous l’avons observé sur nos prépara- 
tions en étudiant les divers stades de la phagocytose par les 
monocytes. 

Ainsi, nous voyons que l'étude des proportions quantitatives 
des éléments figurés du sang blanc au moment de la crise, l’ob- 
servation des leucocytes isolés et de leurs relations avec les spi- 
rilles sur les préparations colorées du sang des malades de fiévre 
récurrente, permettent de s’approcher cliniquement de la solu- 
tion des questions qui sont depuis longtemps le but de nom- 
breuses expériences. L’accolement des spirilles, précédant la 
crise, l’englobement des spirilles par les monocytes et les 
polynucléaires, nous démontrent avec évidence de quelles 
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facons compliquées et multiples l’organisme lutte dans la 
fiévre récurrente. 

En terminant, je liens & exprimer ma profonde gratitude au 
Dt M™ M. S. Sakovitch. Les dix femmes malades chez les- 
quelles j'ai évalué les formules leucocytaires d’Arneth et ordi- 
naires durant toute la période de la maladie étaient & l’observa- 
tion du D*® Sakovitch. Elle évaluait tous les jours chez ces 
malades la quantité absofue des leucocytes et a aimablement 
mis & ma disposition ses résultats. Les préparations sanguines 
furent faites en méme temps que le dénombrement leucocytaire. 


EXPLICATION DES FIGURES : 


Tableaux I, II, II] sont expliqués dans le texte. 


Tableaux IV et V. — Tous les leucocytes de ces tableaux ont été dessinés 
d’aprés les préparations. Agrandissement Zeiss apochr. Hom. Im. 2, ocul. VI, 
de plus agrandiss. 2 fois en préparant Jes tableaux. Les cellules des figures 
4 et2du tableau V sont agrandies 3 fois. 


Tableau IV. — Fig. 1, 2, 3, 4 et 8 représentent des monocytes géants dans 
les différents stades de phagocytose. Fig. 4 et 5, macrophage ayant 
englobé les érythrocytes; le protoplasme de ces cellules est inégalement 
coloré et posséde des pseudopodes. Fig. 7, macrophage ayant englobé 
deux lymphocytes, dont les noyaux avaient subi la picnose. Figure 6, une 
forme plus rare du noyau bilobé chez les monocytes géants. 


Tableau V.— Fig. 1, monocyte contre lequel sont accolés les spirilles. Cer- 
tains spirilles sont englobés partiellement. Le protoplasme de la cellule est 
vacuolisé ; 4 coté dunoyau se trouve un leucocyte incomplétement englobé. 
Fig. 2, cellule blanche géante dans le protoplasme de laquelle est englobé un 
monocyte qui apparait entache sombre sur fond clair. Entre le pseudopode 
allongé et le corps de la cellule sont inclus un lymphocyte, un spirille et un 
érythrocyte. Fig. 3, 5 et 6, lymphocytes a pseudopodes. Fig. 4, un poly- 
nucléaire neutrophile contenant un spirille englobé. 


TABLE DES MATIERES 


Sur lanatoxine diphtérique et sur les anatoxines en 
eemeraty pat To - Ramen Scce Gai coke waned. er 
La phagocytose et les réactions des cellules dans l’immu- 
nité locale, par S. Mératnrxov et K. Toumayorr . . 
Comparaison du spirochéte des rats d’ Amsterdam avec 
une souche francaise dé spirochétose ictéro-hémor- 
THEITUC, PRAIA DONNER, Loe cca Ti Shwe Madeley 
Etudes sur le streplocoque gourmeux (5° mémoire), par 
Brocg-Roussgu, Forcvor et Urpatn. ........ 
Etude expérimentale de l'immunité locale oculaire, par 
Pe cIsMGRER ERED 412) Ot iL) ic. stoke wali. fF. oni cid eee 
Action comparée de leau distillée et du sérum physiolo- 
gique sur Ja vitalité de quelques microbes, par 
L. Panisset, J. Verce et V. Carneiro. ....... 
Du role de la phagocytose dans l’action du bismuth sur 
les trypanosomes et les spirochétes, par R. Sazerac 
Ce NAN UR este oy van Nomen ee eal 2 ‘gn oo SACRE 
Essais de traitement de la tuberculose expérimentale du 
lapin et du cobaye par l’antigéne méthylique, par 
PANtoRe WA sBoourrieynica no vigrlein seals 
Sur les facteurs des variations de pH dans les cultures 
de bacille diphtérique, par G. Asr et G. Loisnau. . 
Etudes sur l’autolyse microbienne. Acidification par 
formation d’acide 6-oxybutyrique, par Lemoine. . . 
Une réaction de floculation pour le diagnostic de la 
syphilis, par R. Dusarric pe La Rivibre et L. Gatre- 
RAND I ec IDI: eal tinhiog. Seer rsdd e).6) st) ts 
Microbes et vitamines, par P. Goy ........... 
Action exclusive de l’arsenic (stovarsol) sur le palu- 
disme a plasmodium vivax, par EK. Marcnoux. . . . 


22 


35 


— 
OE 


67 


80 


86 


984 - ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR 


Sur la pathogénie du charbon dit « interne » ou « spon- 


tané,», par.G. SANARBLEL. «= 0-9 eee 
Etudes sur la microbiologie du sol, par M. S. Vivo- 
GRADSKY:... Sh UA gene aod Cnn ee rg a ae 


Recherches sur la soi-disant réversibilité des actions 
diastasiques, par G. Berrranp et A. Cometon . 
Réaction de fixation du complément. Méthode rapide 

appliquée au diagnostic de la tuberculose, par 
Te NAVIIS 2 ee na en cae 
Floculation des sérums antiméningococciques en pré- 
sence d’extraits alcooliques de méningocoques, par 
Dosarric pE La Rivitre et Kt. Roux... ...... 
L’ectoplasme bactérien. Jia capsule, par R. Lrcroux. . . 
Le carbone des peptones, source d’énergie pour le 
bacilte diphtérique;ipariG. Abr peiiien as oueeg: 
Les streptocoques anaérobies, par A.-R. Prevor. ... . 
Expérience sur la conservation da virus pestique dans 
les peaux vertes, par H. Scuern et M. Jacoror. . . 
Recherches sur la spécificité du rapport « toxique- 
antitoxique ». Utilisation en thérapeulijue végétale, 
par ire Preanoitein Ghby elect hee whee 
Action in vitro de quelques substances chimiques sur le 
développement des bacilles tuberculeux, par L. Kar- 
WahcKel Si. -BimkNackiet) ait 6 sal ee ee 
Vaccination du cheval par l’anatoxine tétanique, par 
PB. DESCOMBBY a0 20 arc as oe 
Recherches sur les coccidies et les coccidioses du lapin, 


par’ Ch Bisanp ocean ee ee 
De la valeur pratique du neurovyaccin, par le D* Gair- 
LARDO.14(. 8001, ate le td) Rie oes saree eee 


Les vaccinations antirabiques & |’Institut Pasteur, en 
1924, partd2/ Viana. . adiesde ies ie. ter lake borne 
Contribution & Vétude de l’étiologie des oreillons, par 
Y) Kerworcanmio®. ) jeeg ol etgadll. 6h meee 
Liimmunité des mites des abeilles (galeria mellonella) 
contre la tuberculose pendant les stades larvaires 
et la métamorphose, par I. Miratnikov. . .. . . . 
Sur une méthode rapide de traitement antirabique, par 
le D" Adolphe Hempr 


W FOPA LG: oe eh af ote BQ Rien) Meee top a peek 1c cee 


209 


299 


462 


632 


TABLE DES MATIERES 


Expériences de vaccination des singes contre la tuber- 
culose par le BCG, par J. Wiusert . . 2. 2 2. 
Recherches sur la putréfaction in vivo, reproduction 
expérimentale des traumatoses putrides, par 
M. Weinperc et B. Ginssouné<. a... es 
Etude expérimentale du traitement de la kératite pneu- 
mococcique par les sérums et les vaccins, par 
J. -Cnarcpousiet Li Coront 2aiiianiers ob Gagne. 
Recherches sur limportance physiologique comparée 
du fer et du zinc, par Gab. Berrrann et H. Naxa- 
BU Saige ote wa as Pete sky. ules. Ht 
Sur un nouveau cas de mutations physiologiques chez 
la souris, par Gab. Berrranp et H. Nakamura . 
Typhose du rat et lésions chroniques nodulaires du pou- 
mon chez le rat, par I. GuzorcHiu....... . ae 
Le probleme de l’autolyse microbienne transmissible ou 
dupbacteriophage, pars, DORDET... a. ei. 
La réaction de fixation appliquée au diagnostic de la 
tuberculose des carnivores domestiques, par 
PRC RR AUN Meer ye) ook OG esis, ee ah aoe 
Le bacille de Pfeiffer, agent de méningite cérébro-spi- 
nale, par Eug. Urecn et Walter Scunyper. .... . 
Le virus rabique en Cochinchine, par J. Baster. . . . . 
Recherches sur la bactériophagie (Phénoméne de Twort 
Hiberella) par b.wWiODMANNG ns, fe. eats abuts ar 
Les microbes filtrables des voies respiratoires dans 
linfluenza et le coryza aigu, par L. Borz. . ... . 
Lésions histologiques produites chez le cobaye par le 
b: histolytique, par D:Gompmmsco ... . 2... 1. 
Sur la bactériolyse du gonocoque, par Alberto Scar- 
COS CAL eh cae nan acer ee Sine neg PMY Oa 
Sur la production de toxine diphtérique dans le bouillon 
Rene OC TANG. OR SOHMIDT gle colek aaite no we N a r= 
Action du bacille de Yersin sur les principaux hydro- 
earpoues. par fhe PONS ON Garis Cassis right, onan 
De la cuti-vaccination et de la cuti-immunilé dans le 
Charpou. para. b. NEWODOFFs <2.) os OF Goss 
Recherches expérimentales sur le charbon, par 
Gite LRUEUAS alee Armen Rte ayes, Feiss ort Fos, 


985 


641 


652 


684 


698 


708 


986 : ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR 


Réaction des cellules et phagocytose chez le cobaye 
normal et immunisé, par S. Mératnizov et K. Tou- 
MANOEE NUTT STS tenn 

Le microbe de l’agalexie centearoure ae rrouiine a ae ‘ 
chévre, par J. Brinré et A. Donatimw. ...- ~~. 

Recherches sur les coccidies et les coccidioses du lapin, 
parith, Pragnp 29) Je eit 

Quatre années de vaccinations ae id wpe ‘des 
poules, par A. Sra. 5 .csalven: 

Observations sur les globules blancs du sang da Aa 
fiévre récurrente, par KartTacHEFF. .... . 


909 


919 


952 


962 


969 


wwe teh te 


sos tae eatin cleanin 


TABLE ALPHABETIQUE PAR NOMS D’AUTEURS 


Ast (G.) . 
Asr (G.) et Lorszau (G.) . 


BaBxeT (J.) . eat. 
Bertranp (Gab.) et Comp- 
TON (A.) 


Bertrand (Gab.) et Naka- 
mora (H.). 


Brernackt (St.) et Kanwackl 


(L.) 
Boz (L.) . 

Bonne (C.) . 

Boguer (A.) et Necrg (L.) . 
Borpet (J.) . 

Bripré et DoNATIEN 


Brocg-Rouss#au, ForRGEOT Be 
Urpain (Ach.). 


Le carbone des_ peptones, source 
d’énergie pour le bacille diphté- 
rique 

Sur les facteurs des ecudncne fa a 
dans les cultures de bacille diphté- 
TAGUR ery ous iveto Z 

Le virus rabique en Ro ctineune 3 


Recherches sur la soi-disant réversibi- 
lité des actions diastasiques 


Recherches sur limportance physiolo- 
gique comparée du fer et du zinc . 
Sur un nouveau cas de mutation phy- 

siologique chez la souris 


Action im vitro de quelques substances 
chimiques sur les ie cui des 
bacilles tuberculeux . . : 

Les microbes filtrables des voies ee 
ratoires dans l’influenza et le coryza 
aigu. 

Comparaison du spirochéte aa rats 
d’Amsterdam avec une souche fran- 
caise ictéro-hémorragique 

Essai de traitement de la tubercuhose 
expérimentale du lapin et du cobaye 
par lantigéne méthylique. 

Le probléme de lautolyse microbienne 
transmissible ou du bactériophoge. 

Agalaxie contagieuse des brebis. 


Etudes sur le streptocoque gourmeux 
(cinquiéme mémotre) . 


387, 


114 
783; 


355 


698 


708 


i 
~) 
-! 


35 


988 ANNALES 


Carnezro V. Panisser (L.) et 
VERGE (J.). . . 


Carrere (P.-L.) . 


CuarLious (J.) et Coton (L.). 


Comsresco (D.). 


ComeTon (A.) . . 
Cotont (L.) . . 
DescomBEy (P.) . 


DONATIEN , : 
DuJARRIG DE LA Rivitne a 
GaALLERAND (L.) . . 


Dusarric DE LA RivizrE (R.) 
et Roux (Et). . 


ForGEOT 
GAILLARDO 
GALLERAND (L.) 
GHEORGHIU (I.). . 


GinspourG (B.) et WEINBERG 
(M.) . 

Gove?) ae 

Hempr (Ad.). 


HRUSKAM (CD) ie ees er ec eernnt 
Jacotor (M.) et Scugin (H.) . 


KARTACHEFF , 


Karwackt (L.). 
KeRMOGRANT (Yves). . 


Lecroux (R.) . 
LEMOINE. 


DE INSTITUT PASTEUR 


Action comparée de l'eau distillée et 
du sérum pbysiologique sur la vitalité 
de quelques microbes. 

Etude expérimentale de Prana ns 
cale oculaire. 

Etude expérimentale i abement mde 
la kératile pneumococcique par les 
sérums et les vaccins . 

Lésions histologiques produites chez le 
cobaye pat le b. histolyltique. 

Voir Bertrand (Gab.). 

Voir Chaillous (J.). 

Vaccination du cheval par |’anatoxine 
tétanique 

Voir Bridré. 


Une réaction de floculation pour le 
diagnostic de la syphilis , 


Floculation des sérums antiméningo- 
cocciques en présence d’extraitsalcoo- 
liques de méningocoques. 

Voir Brocq-Rousseu. 

De la valeur pratique du neurovaccin . 

Voir Dujarric de la Riviére (R.). 

Typhose du rat et Iésions chroniques 
nodulaires du poumon chez le rat. . 


Recherches sur la putréfaction in vivo. 
Reproduction expérimentale des trau- 
matoses putrides . 

Microbes et vitamines ; 

Sur une méthode rapide de item ene 
antirabique 

Recherches expérimentales surlecharbon. 

Expériences sur la conservation du 
virus pestique dans les peaux vertes. 

Observat ons sur les globules blancs 
dans la fiévre récurrente . 

Voir Biernacki (St.). 

Contribution a l’étude de l’étio'ogie dis 
oreillons, bh 

L’ectoplasme pabiérien: ve dapeule : 

Etudes sur l’autolyse microbienne. Aci- 
dification par formation d’acide B-oxy- 
butyrique , 


80 


67 


685 


855 


485 


174 


368 


543 


7412 


652 
183 


632 
897 


448 


969 


565 
382 


144 


TABLE ALPHABETIQUE PAR NOMS D’AUTEURS 


Lorszau (G.). . . . . . . . Voir Abt (G.). 

Marcuoux (E.). . . . . . . Action exclusive de l’arsenic (stovar- 
sol) sur le paludisme A plasmodium 
CHUB got Sa A a a a a -cia 

METALNIEOV (15) Ss ches L’immunité des mites des abeilles (ga- 


leria mellonella) contre la tuberculose 
pendant les stades larvaires et la mé- 


LATOR NOSC meee eI, cen, 

MeTALNIKOv (S.) et Touma- 
NORR (108) Goaemoss Baan: La phagocytose et les réactions des cel- 
lules dans l'immunité locale. . . . . 


_ Réaction des cellules et phagocytose 
chez le cobaye normal et immunisé . 


NAKAMURA; | obits otc, ncaa cis Voir Bertrand (Gab.). 
- Voir Bertrand (Gab.). 
NEGREH (ES \iie eae Voir Boquet (A.). 
Newoporr (A. P.).... . De la cuti-vaccination et de la cuti- 
immunité dans le charbon ..... 
PANISSET (Li). 5 2 alee s Voir Carneiro (V.). 
DER ARDS (Ce) erm eee Recherches sur Jes coccidies et les coc- 


Clalosesrduplapinn, =. 2 6 
— (nowstemenmMmemorre) ae ues ee ee 
BECRDON (Celie co ie cet 4s, vs) ta Recherches sur la spécificité du rapport 
« toxique antitoxique » (Utilisation en 
thérapeutique végétale) . 


BONS) (Re) ee etiemeee re ee oe Action du bacille de Yersin sur les 
principaux hydrocarbones ..... 
LDV HONM ONS 6 99 6 Bia ye Les streptocoques anaérobies. . .. . 
UNMONSD (Gz) ew gecu sere ae Sur l’anatoxine diphtérique et sur les 
anatoxines en général ....... 
Roux (El.) . 2 2... <... -Voir Dujarric de la Riviere (R:)- 
SanakeELui (G.). . . . . . . Surla pathogénie du charbon dit « in- 
terne » ou«spontané». ......, 


Sazgrac (R.) et Vaurs (R.) . Du réle de la phagocytose dans I’action 
du bismuth sur les trypanosomes et 


les spirochetes. 10 ecm eae es 


Scatrritti (Alb.). . . . . . Sur la bactériolyse du gonocoque . . . 
Sonein: (He). 3742.5 . Voir Jacotot (M.). 
SCHMIDT: (Ma S:)iawe eva. Surla production de toxine diphtérique 


dans le bouillon Marlin. ...... 
ScunyperR (W.) et Unecu 


CER ee ge aes rs. _ Le bacille de Pfeiffer agent de ménin- 
gite cérébro spinale......... 
Sraup (A.)....... . . Quatre années de vaccination contre le 
choléra des; poules. 2 2 > 22 2 
TGUMANGE AUK) ni o..; 02-24 Voir Métalnikov (S.). 
GUM AROEH UT.) 2 Yt! ie", Voir Métalnikov (S.). 


66 


989 


197 


629 


22 


909 


888 


503 
952 


462 


209 


86 
865 


875 


990 ANNALES DE L°INSTITUT PASTEUR 


URBAIN((ACH.)E =. sc) een La réaction de fixation appliquée au 
diagnostic de la tuberculose des car- 
nivores domestiques........ 

— Voir Brocq-Rousseu. 

Urece (Bugs).i.j 6 a 2 . Voir Schnyder (W.). 

VALTISdd oe) wenedai int orke . Réaction de fixation du complément. 
Méthode rapide appliquée au diagnos- 
tigdedatuberculose 5. ....- 

VWAURSH (ER) emerson) ee Voir Sazerac (R.). 

VERGE (J5)}, sab. ecosioasrees Voir Carneiro (V.). 

Veata.(So)\n 2) Abeoat ie . Lesvaccinations antirabiques al Institut 
Pasheupsenga0 ee Fi. cess eaten ene 

Wenberc(M.). . . . . . « Voir Ginsbourg (B.). 

WIGBERTA(J))eei ere Expérieaces de vaccination des singes 
contre latuberculose par le BUG 

Winocrapsky (M. S.). . . . Etudes sur la microbiologie du sol. . 

Wotitmann.(K.) 2. 2 6 ee Recherches sur la bactériophagie (Phé- 

nomeéne de Twort d’Hérelle). . . .. 


Le Gérant : G. Masson. 


Paris. — L. MARerueux, imprimeur, 1, rue Cassette. 


365 


Tome XXXIX. Pu. XVIII. 


»Mém. Bridré et Donatien. 


14 
Le 
7% ao 
m4 i 3 
ae 7 
. ) 
i : 
- 
i 

a, 
* 
ar 
re j 

SF 
a 
- 
a 
yea 
= 
a Fic. 1. — Culture en bouillon-sérum. Formes communes. 
i 
or — 
5 
et 
: 


Fic. 2. Eig. 3: 


Cultures en bouillon-sérum. Formes longues. 
Photomicrographies de P. Jeantet. Gross. : 1.850 diam. 


MASSON ET Cie, BDITEURS 


